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Stabilizace a resuscitace na porodním sále je důležitou součástí péče o extrémně nezralé 
novorozence, jejím úkolem je podpořit základní životní funkce a usnadnit adaptaci 
nezralého organismu na podmínky mimoděložního prostředí. Současně doporučované 
postupy jsou dobře propracovány pro donošené a lehce nezralé novorozence, ale zcela 
chybí cílená doporučení pro stabilizaci a resuscitaci extrémně nezralých novorozenců. 
Výzkumná část předkládané disertační práce shrnuje nejdůležitější výsledky klinického 
výzkumu prováděného v letech 2010–2015 na Neonatologickém oddělení 
Gynekologicko-porodnické kliniky VFN a 1. LF UK. Výzkum hodnotí efektivitu 
a nežádoucí účinky stávajících doporučovaných postupů stabilizace a resuscitace na 
porodním sále u extrémně nezralých novorozenců a ve své druhé části se zabývá studiem 
nových a potencionálně účinných metod.  
Důležitým výstupem této práce je doporučení pro praxi, strukturované podle gestačního 
stáří extrémně nezralých novorozenců. Doporučení je založené na předložených 
výsledcích dílčích klinických studií a jeho cílem je zlepšit současnou úroveň postupů 
stabilizace a resuscitace extrémně nezralých novorozenců v klinické praxi. 
Klíčová slova: Stabilizace a resuscitace novorozence, porodní sál, extrémně nezralý 





Stabilisation and resuscitation in the delivery room is an integral part of the care of 
extremely premature newborns. The main task is to support essential life functions and to 
facilitate the adaptation of the immature organism to the extrauterine life. The current 
recommendations are well defined for the full term and late preterm newborns, but there 
is a lack of targeted recommendations for the stabilisation and resuscitation of extremely 
premature newborns. 
The research part of the submitted thesis summarises the most important results of clinical 
research performed in 2010–2015 at the Department of Neonatology of the Department 
of Gynecology and Obstetrics, VFN and First Faculty of Medicine, Charles University in 
Prague. The research evaluates the efficacy and side effects of the currently recommended 
methods of stabilisation and resuscitation of extremely premature neonates in the delivery 
room and presents some new and potentially useful techniques for delivery room care. 
A significant output of this work is the recommendation for practice, structured according 
to the gestational age of extremely premature newborns. The proposed guideline is based 
on our results of partial clinical trials and aims to improve the current level of stabilisation 
and resuscitation of extremely premature newborns in clinical practice. 
 
Keywords: Extremely premature newborns, delivery room care, stabilisation and 
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SEZNAM POUŽITÝCH ZKRATEK 
 
AHA American Heart Association 
AS akce srdeční 
BPD bronchopulmonary dysplazia, bronchopulmonální dysplazie 
CPAP continuous positive airway pressure, kontinuální přetlak v dýchacích cestách 
ENN extrémně nezralí novorozence, extrémně nezralí novorozenci 
ERC European Council for Resuscitation 
FiO2 fraction of inspired oxygen, koncentrace vdechovaného kyslíku 
FRC Functional residual capacity, funkční reziduální kapacita plic 
ILCOR International Liaison Committee on Resuscitation 
IQR interkvartilové rozpětí 
IVH intraventricular hemorrhage, nitrokomorové krvácení 
LISA less invasive surfactant treatment, méně invazivní metoda aplikace surfaktantu 
MIST minimal invasive surfactant treatment, méně invazivní metoda aplikace 
surfaktantu 
nCPAP nasal continuous positive airway pressure, kontinuální přetlak v dýchacích 
cestách aplikovaný nosem 
NEC necrotizing enterokolitis, nekrotizující enterokolitida 
NIRS near infra-red spectroscopy, monitorace cerebrální oxygenace 
PDA patent ductus arteriosus, otevřená tepenná dučej 
PEEP positive end-expiratory pressure, pozitivní tlak na konci výdechu 
PIP positive inspiratory pressure, inspirační tlak 
PPV positive pressure ventilation, umělá plicní ventilace přetlakem 
PS porodní sál 
PVL periventricular leukomalacia, periventrikulární leukomalácie 
RDS respiratory distress syndrome, syndrom respirační tísně novorozenců 
ROP retinopathy of prematurity, retinopatie z nezralosti 
SIM sustained inflation maneuver, inflační manévr 
SpO2 saturace krve kyslíkem 





Předkládaná dizertační práce shrnuje nejdůležitější výsledky klinického výzkumu, 
kterému jsem se věnovala v letech 2010–2015 pod laskavým vedením prof. Plavky na 
Neonatologickém oddělení Gynekologicko-porodnické kliniky VFN a 1. LF UK. 
Výzkum se zabývá problematikou stabilizace a resuscitace extrémně nezralých 
novorozenců na porodním sále a hodnotí efektivitu a nežádoucí účinky stávajících 
doporučovaných postupů, které vycházejí především z klinických studií prováděných na 
gestačně starších a donošených novorozencích. 
Práci jsem rozčlenila do tří hlavních oddílů, které na sebe logicky navazují: literární 
přehled současných znalostí dané problematiky, vlastní výzkumnou část a část příloh. 
Vlastní výzkumná část je rozdělena do dvou částí podle charakteru cílů. V první části se 
zabývám hodnocením současného stavu a našich schopností bezpečně stabilizovat 
extrémně nezralé novorozence a v druhé části jsem se zaměřila na studium některých 
nových a potenciálně účinných metod stabilizace a resuscitace extrémně nezralých 
novorozenců na porodním sále. Všechny uvedené dílčí výzkumné práce mají společnou 
metodiku a dále pak společnou závěrečnou část, kde jsou diskutovány hlavní výsledky 
celé práce. Výsledky jsou v každém jednotlivém oddíle uváděny taxativně v bodech 
s odkazy na stránky v oddíle příloh, kde jsou v jednotlivých publikacích doplněny o 
tabulky a grafy. Poslední část je ukončena hlavním výstupem celé disertační práce, který 
je formulován ve vlastním doporučení vycházejícím z dosažených výsledků s cílem 
zlepšit současnou úroveň praktických postupů v klinické praxi. V seznamu příloh jsou 
uvedeny tři publikace v zahraničních periodicích s impakt faktorem a jedna 
v recenzovaném indexovaném tuzemském periodiku a dále prezentační aktivity na 




A. TEORETICKÁ ĆÁST 
2 PŘEHLED SOUČASNÝCH ZNALOSTÍ 
2.1 Úvod do problematiky  
Extrémně nezralí novorozenci (ENN), tj. novorozenci narození před 28. týdnem 
těhotenství (t. t.), obvykle s porodní hmotností < 1000 g, jsou z hlediska výskytu 
v populaci poměrně málo početnou skupinou, tvoří přibližně 1,1 % všech živě narozených 
dětí (1). S ohledem na aspekty zdravotní, sociální i ekonomické se ovšem jedná o velice 
významnou skupinu pacientů. V posledních letech počet ENN plynule narůstá, na jedné 
straně v souvislosti se zlepšováním úrovně perinatální a neonatální péče, na straně druhé 
je významným faktorem změna reprodukční strategie člověka, zvyšující se věk rodiček a 
dobrá dostupnost metod asistované reprodukce (2). Ve vyspělých zemích se také zvyšuje 
ochota pečovat o ENN porozené na hranici viability. Příkladem je Japonsko, kde přežívá 
35 % novorozenců porozených v 22. týdnu těhotenství a 60 % novorozenců s porodní 
hmotností 401–500 g (3–5). Americká populační studie zahrnující více než 34 000 ENN 
porozených v letech 2003–2013 ukázala, že během sledovaného desetiletí došlo k 
významnému zvýšení přežití bez závažného postižení u novorozenců porozených mezi 
25.–28. t. t. a snížení mortality u ENN narozených v 22.–24. t. t. (6). Přes pozitivní změny 
v posledních letech zůstává mortalita a morbidita ENN porozených na hranici viability 
poměrně vysoká a populace přeživších dětí je zatížena vysokou prevalencí zdravotních, 
sociálních a emocionálních problémů, které podle výsledků posledních studií přetrvávají 
až do dospělosti (4, 7–9). Péče o extrémně nezralé novorozence na porodním sále je 
jednou z oblastí s velkým potenciálem ke zlepšení dlouhodobé kvality života u této 
zranitelné populace (10). 
 
2.2 „Zlatá první hodina“ extrémně nezralých novorozenců 
Období časné adaptace na porodním sále je pro extrémně nezralé novorozence velmi 
krátkou životní epizodou, obzvláště ve srovnání s dlouhým pobytem na jednotce 
novorozenecké intenzivní péče. Z hlediska prognózy je ovšem období bezprostředně po 
porodu klíčové. V anglosaské literatuře se pro toto období používá termín „first golden 
hour“ (10, 11). Adekvátní a účinná stabilizace na porodním sále je významným faktorem 
pro krátkodobý i dlouhodobý vývoj ENN. Zlepšení účinnosti ventilační podpory při 
stabilizaci na porodním sále může snížit riziko výskytu poškození mozku a plic (12). 
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Potřeba umělé plicní ventilace na porodním sále je nepřímo úměrná gestačnímu stáří a u 
extrémně nezralých novorozenců je velmi vysoká (13). Se zvýšenou potřebou intervencí 
během stabilizace na porodním sále narůstá riziko iatrogenního poškození křehkých 
novorozenců. Bylo prokázáno, že porucha adaptace spojená s kardiopulmonální 
resuscitací významně zvyšuje mortalitu ENN a zhoršuje dlouhodobý vývoj přeživších 
jedinců (14, 15). Nedávno publikované studie navíc ukazují, že zvýšená intenzita 
resuscitace na porodním sále může vést ke změnám v metabolismu mozku a může být 
spojena s vyšší četností výskytu IVH (16). K prohloubení poruchy adaptace extrémně 
nezralých novorozenců přispívají nevyřešené etické otázky, nejistota zdravotnického 
personálu při zahajování péče (17, 18) a absence jasných a cílených doporučení pro 
stabilizaci a resuscitaci ENN. 
 
2.3 Stabilizace a resuscitace nezralých novorozenců 
Cílem stabilizace a resuscitace novorozenců na porodním sále je podpořit základní životní 
funkce a usnadnit přechod z intrauterinního do extrauterinního prostředí  
(19, 20). Optimálním způsobem stabilizace ENN je podpora rozvoje spontánní dechové 
aktivity, časné zahájení neinvazivní ventilační podpory a časná selektivní léčba 
surfaktantem (21).  
2.3.1 Zajištění optimální tělesné teploty na porodním sále 
Zajištění teplotního komfortu a prevence hypotermie je důležitou součástí péče 
o novorozence na porodním sále. Hypotermie představuje významný rizikový faktor, 
zvyšuje morbiditu i mortalitu novorozenců (22). Podle dosud používané klasifikace WHO 
z roku 1997 je hypotermie u novorozenců definována jako tělesná teplota 36,4 °C a méně 
(23). Studie zahrnující více než 5000 nezralých novorozenců průměrného gestačního stáří 
28 týdnů zjistila, že pokles tělesné teploty o jeden stupeň Celsia pod 36,0 °C zvyšuje 
mortalitu o 28 % (24). ENN se svojí minimální kožní bariérou a prakticky nulovou 
podkožní tukovou vrstvou jsou k podchlazení po porodu obzvláště náchylní (10). 
 Součástí algoritmu pro stabilizaci a resuscitaci nezralých novorozenců narozených 
před ukončeným 32. týdnem těhotenství podle International Liaison Committee on 
Resuscitation (ILCOR) je doporučení pro nastavení teploty na porodním sále na  
23–26 °C, okamžité zabalení novorozence do polyetylénové fólie nebo sáčku, ošetření 
novorozence na výhřevné matraci a pod teplotním zářičem a použití bavlněné nebo vlněné 
pokrývky hlavy (19). Australská studie z roku 2015 srovnala tělesnou teplotu nezralých 
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novorozenců po resuscitaci, během které byla u jedné poloviny pacientů použita 
ventilační podpora se studenou a nezvlhčenou směsí plynů, zatímco druhá polovina 
pacientů byla resuscitována ohřátou a zvlhčenou plynnou směsí. Ukázalo se, že použití 
teplého a zvlhčeného plynu snížilo výskyt závažné hypotermie, zejména u extrémně 
nezralých novorozenců porozených před ukončeným 28. týdnem těhotenství (25). Přes 
všechna tato opatření se v současné době nedaří dosáhnout optimální tělesné teploty u 40 
% extrémně nezralých novorozenců (26). 
2.3.2 Placentární transfuze 
2.3.2.1 Hemodynamické důsledky přerušení pupečníku, adaptace oběhu 
Krevní oběh plodu je uzpůsoben tak, aby docházelo k výměně krve mezi tělem plodu 
a placentou. Plícemi plodu protéká přibližně 10 % srdečního výdeje. Žilní návrat do levé 
síně je dominantně tvořen krví přitékající z pupeční žíly přes duktus venosus. Vybavením 
plodu z matčina těla není fetoplacentární oběh přerušen, naopak, při intaktním pupečníku 
je zachován ještě několik minut po porodu (27). Samostatná existence novorozence 
začíná přerušením pupečníku. Podvaz pupečníku není jen symbolický akt, z hlediska 
fyziologie adaptace se jedná o významnou intervenci s možným dopadem na další vývoj 
dítěte (28). Po staletí byl pupečník přerušován až po porodu placenty. Časný podvaz 
pupečníku bezprostředně po vybavení novorozence z matčina těla byl do rutinní 
porodnické praxe zaveden v 50. letech minulého století jako součást lékařsky vedené třetí 
doby porodní (29).V roce 1962 byla popsána bradykardie při časném podvazu pupečníku 
u nedýchajících novorozenců (30). V roce 2010 australská studie ukázala, že po časném 
přerušení pupečníku měla polovina novorozenců srdeční akci (AS) méně než 
100 úderů/min a 10 % novorozenců mělo dokonce těžkou bradykardii s AS méně než 
40 úderů/min (31). Nedávno publikované animální studie prokázaly, že přerušení 
pupečníku bezprostředně po vybavení plodu vede k relativní ztrátě významného objemu 
krve tvořícího žilní návrat do levé síně a výsledkem je pokles srdečního výdeje o 30–50 
%, kolísání krevního tlaku a bradykardie. Klíčovým okamžikem kardiopulmonární 
adaptace novorozence je provzdušnění plic. První dechy novorozence vedou ke strmému 
poklesu plicní cévní rezistence a k významnému zvýšení průtoku krve plícemi. Jakmile 
se plíce novorozence naplní vzduchem, dojde nejen k zahájení výměny plynů, ale také ke 
zvýšení venózního návratu do srdce a nárůstu srdečního výdeje. Tím se kompenzuje 
relativní ztráta objemu krve způsobená snížením venózního návratu (preload) při 
přerušení pupečníku a odpojení placenty (32, 33). Časová prodleva mezi provzdušněním 
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plic a přerušením pupečníku vede ke snížení srdečního výdeje a délka prodlevy je přímo 
úměrná míře hypoxicko-ischemického inzultu. Provzdušnění plic sníží plicní vaskulární 
rezistenci, to vede ke zvýšení srdečního výdeje a okysličení organismu. Posthypoxická 
reperfuze zvyšuje riziko nitrokomorového krvácení (IVH, intraventricular hemorrhage) 
u nezralých novorozenců (34). Ukazuje se tedy, že zahájení ventilace při zachovalém 
fetoplacentárním oběhu vede k hladšímu průběhu časné poporodní adaptace, a dokonce 
může snížit riziko výskytu některých komplikací u nezralých novorozenců (32, 33,  
35, 36). 
2.3.2.2 Oddálený podvaz pupečníku 
Podvaz pupečníku oddálený minimálně 30–60 vteřin po vybavení plodu je aktuálně široce 
doporučovanou metodou pro všechny novorozence, kteří nevyžadují okamžitou 
resuscitaci (19, 20, 37). Jedná se o jednoduchou, bezpečnou a snadno proveditelnou 
metodu, a to i u nezralých novorozenců (38). Systematická analýza klinických studií 
prokázala zlepšení oběhové stability, snížení potřeby krevních transfuzí, snížení výskytu 
IVH, nekrotizující enterokolitidy (NEC, necrotizing enterocolitis) a pozdních sepsí 
u nezralých novorozenců (39). Oddálený podvaz pupečníku také poskytuje novorozenci 
objem krve navíc, tzv. placentární transfuzi (40). Celkový objem krve dodaný placentární 
transfuzí je závislý na mnoha proměnných, jako je délka trvání intervence, způsob 
porodu, vliv gravitace a kontrakce dělohy. Významným faktorem pro zvýšení objemu 
placentární transfuze je rozvoj spontánní dechové aktivity novorozence ještě před 
přerušením pupečníku (27). Předpokládaným mechanismem je aktivní sací síla vytvořená 
podtlakem v hrudníku při spontánní dechové aktivitě (35). Naopak vliv umělé plicní 
ventilace prokázán nebyl a vyloučen byl i vliv gravitace (41, 42). 
 Přes nesporný přínos metody oddáleného podvazu pupečníku existují pochybnosti 
týkající se zejména extrémně nezralých a kompromitovaných novorozenců. Robustnější 
studie a metaanalýzy studií se zaměřují na gestačně starší nezralé novorozence, existují 
jen ojedinělé malé klinické studie zabývající se placentární transfuzí u extrémně 
nezralých novorozenců. Backes et al. publikovali v roce 2016 malou randomizovanou 
studii srovnávající časný a oddálený podvaz pupečníku u 40 ENN porozených mezi 22.–
27. týdnem těhotenství. Novorozenci po oddáleném podvazu pupečníku měli vyšší 
hematokrit, vyšší krevní tlak a méně transfuzí v průběhu hospitalizace, ale průběh 
poporodní adaptace byl podobný bez ohledu na čas podvazu pupečníku a rovněž nebyl 
zjištěn rozdíl v mortalitě a novorozenecké morbiditě (43). Publikovaná data také dosud 
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nevyřešila otázku, zda provádět oddálený podvaz pupečníku u nezralých novorozenců 
s nedostatečnou dechovou aktivitou (44). V malé observační studii bylo zjištěno, že 
extrémně nezralí novorozenci narození před ukončeným 29. týdnem těhotenství, kteří 
během opožděného podvazu pupečníku nedýchali, měli nižší skóre dle Apgarové 
v 1. minutě, byli významně častěji intubováni a měli vyšší výskyt závažných 
novorozeneckých komplikací, jako je IVH a bronchopulmonální dysplazie (BPD, 
bronchopulmonary dysplazia) (45). 
2.3.2.3 „Milking“ pupečníku 
Vzhledem k nedostatečné spontánní dechové aktivitě nemusí být oddálený podvaz 
pupečníku účinnou metodou placentární transfuze u extrémně nezralých novorozenců, 
a naopak oddaluje zahájení dechové podpory. Jako vhodný alternativní způsob 
placentární transfuze u extrémně nezralých novorozenců je některými autory 
doporučován tzv. „milking“ pupečníku (44, 46). Tato metoda poskytuje podobný objem 
placentární transfuze jako oddálený podvaz pupečníku, zvyšuje krevní tlak v období 
adaptace, zlepšuje hematologické parametry a snižuje výskyt IVH (47). Ve srovnání 
s oddáleným podvazem pupečníku je „milking“ rychlejší, proto jej lze provést  
i u novorozenců s poruchou adaptace, kde je obava z prodlení při zahájení resuscitace. 
Katheria et al. v roce 2015 publikovali výsledky randomizované studie, které ukazují, že 
„milking“ u nezralých novorozenců (< 32. týden těhotenství) porozených císařským 
řezem významně zvýšil krevní tlak, diurézu a hodnotu hemoglobinu ve srovnání 
s oddáleným podvazem pupečníku (48). Stávající doporučení pro stabilizaci a resuscitaci 
novorozenců podle ILCOR 2015 ovšem rutinní provádění u nezralých novorozenců 
narozených před dokončeným 28. týdnem těhotenství nedoporučují. Důvodem je 




2.3.3 Ventilační podpora na porodním sále 
2.3.3.1 Adaptace dýchání 
Proces přechodu z placentární na pulmonální výměnu plynů probíhá ve třech vzájemně 
se prolínajících fázích. Klíčovým okamžikem kardiopulmonální adaptace je očista plic 
od plicní tekutiny, provzdušnění plic a ustanovení funkční reziduální kapacity (FRC, 
functional residual capacity) (32). Provzdušnění plic je spouštěčem kaskády cirkulačních 
změn, které jsou nezbytné pro přežití organismu v extrauterinním prostředí (49, 50). 
Ideálním způsobem očisty a rovnoměrného provzdušnění plic je spontánní ventilace (51). 
První spontánní dechy novorozence mají obvykle prodlouženou délku výdechu, tento 
fyziologický jev napomáhá novorozenci při vytváření FRC a usnadňuje přesun plicní 
tekutiny do intersticia plic (52, 53). 
Podle studie publikované O’Donnellem et al. až 80 % ENN bezprostředně po 
porodu spontánně dýchá, navzdory tomu je respirační selhání spojené s nepravidelnou 
dechovou aktivitou, poruchou oxygenace a bradykardií na porodním sále poměrně  
časté (54). Spontánně dýchající extrémně nezralí novorozenci nejsou schopni vyvinout 
dostatečný podtlak k překonání velké rezistence dýchacích cest vyplněných tekutinou. 
Důvodem je strukturální a funkční nezralost plic, vysoká rezistence malých dýchacích 
cest, slabé dýchací svaly a velmi poddajná hrudní stěna (52). Ventilační podpora 
s dostatečně dlouhým a vysokým tlakovým gradientem může usnadnit přesun plicní 
tekutiny z dýchacích cest do intersticia plic. Pro druhou fázi adaptace dýchání je typický 
zpětný návrat plicní tekutiny během výdechu do již provzdušněných malých dýchacích 
cest a plicních váčků nebo sklípků. Pokud není extrémně nezralý novorozenec v této fázi 
stabilizován účinnou ventilační podporou s tlakem na konci výdechu (PEEP, positive end-
expiratory pressure), který zpětnému návratu tekutiny brání, může snadno dojít k poruše 
výměny plynů, hypoxii a hyperkapnii. V následujících hodinách nastupuje závěrečná, 
třetí fáze adaptace dýchání, kdy je plicní tekutina již dokonale vstřebaná a objevují se 
respirační obtíže související s nedostatkem surfaktantu, zánětem a  iatrogenním 




2.3.3.2 Stimulace ke spontánnímu dýchání 
Podpora rozvoje spontánní dechové aktivity by měla být jedním z hlavních cílů pří 
stabilizaci a resuscitaci novorozenců na porodním sále. Jedinou doporučovanou metodou 
je v současné době taktilní stimulace novorozenců, jež je považována za první krok 
stabilizace a resuscitace na porodním sále (19, 20). Pozitivní reakce na taktilní stimulaci 
byla dobře popsána u kompromitovaných donošených novorozenců (55), ale zatím 
neexistuje mnoho důkazů o efektivitě taktilní stimulace při stabilizaci nezralých 
novorozenců. Katheria et al. popsali pozitivní efekt taktilní stimulace na rozvoj spontánní 
dechové aktivity u extrémně nezralých novorozenců (56) a v jiné studii holandští 
výzkumníci zjistili, že nezralí novorozenci, kteří byli během stabilizace taktilně 
stimulováni, byli významně méně častěji intubováni (57). Přesto se ukazuje, že většina 
nezralých novorozenců je stabilizována a resuscitována bez předchozí taktilní stimulace 
(58). 
 Slibnou metodou pro stimulaci dýchání u nezralých novorozenců by mohlo být 
intravenózní podání kofeinu v prvních minutách života. Kofein je považován za bezpečný 
lék a používá se ke stimulaci dechového centra nezralých novorozenců. Obvyklou 
indikací pro léčbu kofeinem bývají apnoe z nezralosti a také příprava ventilovaných 
pacientů ke spontánnímu dýchání (59). Podání kofeinu bezprostředně po porodu není 
v současné době široce rozšířené, ale výsledky malé klinické randomizované studie 
naznačují, že se jedná o potencionálně účinnou metodu usnadňující respirační adaptaci 
nezralých novorozenců (60). 
2.3.3.3 Neinvazivní ventilační podpora 
Koncept ventilační podpory kontinuálním pozitivním přetlakem (CPAP, continuous 
positive airway pressure) je známý již od 70. let minulého století, kdy byla publikována 
práce o úspěšném použití metody CPAP při adaptaci novorozenců se syndromem 
respirační tísně (RDS, respiratory distress syndrome). Následně provedená klinická studie 
prokázala, že použití CPAP u středně a lehce nezralých novorozenců vede ke snížení 
mortality a snížení rizika respiračního selhání (61, 62). CPAP zabraňuje kolapsu plicních 
sklípků a váčků, snižuje rezistenci dýchacích cest a zlepšuje plicní poddajnost. Časná 
aplikace surfaktantu s následným použitím CPAP u spontánně dýchajících nezralých 
novorozenců vede k rychlému a rovnoměrnému ustanovení FRC. Tato metoda je 
optimální pro stabilizaci nezralých novorozenců, usnadňuje výměnu plynů, snižuje 
dechovou práci a nakonec může novorozence ochránit před použitím zraňující umělé 
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plicní ventilace (63). V roce 2000 publikovali Van Marter et al. práci, kde popsali 
významně vyšší výskyt BPD v perinatologických centrech, která preferovala umělou 
plicní ventilaci ve srovnání s perinatologickými centry, která upřednostňovala léčbu 
nezralých novorozenců metodou CPAP (64). 
 V následujícím období bylo publikováno několik velkých klinických 
randomizovaných studií srovnávajících použití metody časné poporodní stabilizace 
pomocí CPAP s intubací a umělou plicní ventilací (65–67). Systematická analýza těchto 
studií zahrnující celkem 2782 ENN narozených v 24.–29. týdnu těhotenství prokázala 
snížení rizika úmrtí nebo výskytu závažného stupně BPD u novorozenců léčených 
metodou CPAP (68). 
2.3.3.4 Umělá plicní ventilace 
Umělá plicní ventilace pozitivním přetlakem (PPV) je nejběžnější metodou používanou 
při stabilizaci a resuscitaci novorozenců na porodním sále (69). Je známo, že i krátkodobá 
umělá plicní ventilace může přispět k rozvoji BPD (70, 71). Barotraumata a nebo 
volutraumata jsou v animálních studiích zodpovědná za aktivaci specifických genů 
a podjednotek vytvářejících prozánětlivé působky, jež spouštějí kaskádu vedoucí 
k poškození plicní tkáně a následně i mozku (72). PPV během stabilizace a resuscitace 
negativně ovlivňuje kardiovaskulární systém novorozence, redukuje žilní návrat, snižuje 
srdeční výdej a zvyšuje plicní cévní rezistenci (65, 72). 
Zahájení PPV na porodním sále je nezbytné u novorozenců s nedostatečnou nebo 
nepravidelnou spontánní dechovou aktivitou (19, 20, 73). Zatím nebylo zjištěno, jaký je 
optimální tlak, frekvence a inspirační čas při PPV během stabilizace a resuscitace ENN 
na porodním sále. Široce akceptované doporučení, platné pro všechny novorozence, je 
použití inspiračního tlaku 20–30 cmH20
1 a zahájení PPV pěti prodechy s delším trváním 
inspiria 2–3 sekundy (19, 20, 73). 
2.3.3.5 Inflační manévr 
Použití inflačního manévru s dlouhým trváním inspiria (5–20 sekund) je v současné době 
kontroverzní. Inflační manévr (SIM, sustained inflation maneuver) prokazatelně vedl k 
rychlejšímu a rovnoměrnějšímu provzdušnění plic, zlepšení plicních funkcí a snížení 
potřeby mechanické ventilace v animálních experimentech (74–76). 
                                                          
1 cm H2O = 98,066 Pa; přístroje jsou cejchovány v těchto jednotkách, jednotky SI zde proto nejsou použity. 
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V nedávno publikované práci te Pas et al. popsali, že extrémně nezralí králíci 
potřebovali iniciálně vyšší tlak a delší trvání inspiria k dosažení optimální inflace plic, ve 
srovnání se zralejšími jedinci (77). Analýza klinických randomizovaných studií 
prokázala, že SIM ve srovnání s PPV snížil potřebu intubace a umělé plicní ventilace 
v prvních 72 hodinách, ale nesnížil mortalitu a výskyt BPD u nezralých novorozenců. 
Novorozenci, u kterých byl proveden SIM, měli navíc vyšší výskyt otevřené tepenné 
dučeje (78). 
Rozpačité výsledky humánních studií jsou vysvětlovány mimo jiné tím, že SIM byl 
novorozencům aplikován obličejovou maskou, což je téměř vždy spojeno 
s výskytem nežádoucích jevů, jako jsou úniky okolo masky nebo obstrukce dýchacích 
cest, zatímco v animálních studiích je SIM generován endotracheální kanylou přímo do 
plic (79). Problémem také je, že v dosud publikovaných studiích nejsou jednoznačně 
definovány parametry SIM (tlak, délka trvání, počet opakování) a zcela chybějí důkazy 
podporující použití inflačního manévru při stabilizaci ENN < 26. t. t. V malých klinických 
studiích byl popsán významně oslabený efekt SIM u spontánně nedýchajících nezralých 
novorozenců, byla tak vyslovena pochybnost o účinnosti SIM u ENN nejnižších 
gestačních týdnů, kde je spontánní dechová aktivita po porodu chudší a výskyt poporodní 
apnoe s obstrukcí horních dýchacích cest častější (80, 81). 
Na druhou stranu již na konci 90. let popsali Tomori et al. stimulaci inspiračního 
reflexu při aplikaci zvýšeného tlaku do oblasti hrtanu (82). A v roce 2016 byl prokázán 
pozitivní vztah mezi velikostí aplikovaného tlaku, délkou inspiria a prvním aktivním 
dechem u nedýchajících novorozenců (83). Aktuálně je problematika SIM intenzivně 
zkoumána a čeká se na výsledky probíhajících randomizovaných studií. Rutinní použití 
SIM s délkou inspiria > 5 sekund současná doporučení pro resuscitaci a stabilizaci 
novorozenců nepodporují (19, 20). 
2.3.3.6 Pomůcky používané při poskytování ventilační podpory 
Nejběžnější pomůckou používanou při stabilizaci a resuscitaci novorozenců na porodním 
sále je obličejová maska. Provádění umělé plicní ventilace obličejovou maskou je 
zatíženo řadou technických obtíží, jako jsou netěsnosti masky, obstrukce horních 
dýchacích cest a vagové reflexy po přiložení masky na citlivé oblasti okolo nosu a úst 
novorozence (84, 85). Tyto nežádoucí jevy snižují efektivitu PPV, prodlužují období 
hypoxie a mohou vést až k nutnosti intubace a zahájení umělé plicní ventilace přes 
endotracheální kanylu. Intubace je technicky náročný a stresující výkon. Jako každá jiná 
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intervence, je i intubace potencionálně zraňující. V literatuře je uváděna pouze 40% 
úspěšnost na první pokus. Opakované neúspěšné pokusy o intubaci na porodním sále 
prodlužují období hypoxie a mohou být spojeny s vyšším výskytem IVH u nezralých 
novorozenců (86).  
 Zlepšení efektivity PPV obličejovou maskou může být dosaženo důkladnou 
edukací všech členů resuscitačního týmu a pravidelným nácvikem dovedností na modelu 
(87, 88). Další možností je změna techniky resuscitace při respektování anatomických 
poměrů v dýchacích cestách ENN, například využití techniky nazální ventilace. V roce 
2013 byly publikovány dvě klinické randomizované studie zahrnující celkem 507 
nezralých novorozenců porozených v 25.–31. t.t. Studie srovnávaly aplikaci ventilační 
podpory u nezralých novorozenců na porodním sále obličejovou maskou a jednostrannou 
nosní kanylou. Ani v jedné studii nebyly zjištěny rozdíly mezi novorozenci 
resuscitovanými jednostrannou nosní kanylou a obličejovou maskou. Potřeba 
endotracheální intubace a použití umělé plicní ventilace na porodním sále byla stejná u 
obou skupin novorozenců (89, 90). Naopak malá studie publikovaná o dva roky později 
prokázala významně více netěsností a obstrukcí u nezralých novorozenců 
resuscitovaných jednostrannou nosní kanylou (91). Aktuální doporučení pro resuscitaci 
novorozenců navržená a schválená organizacemi ILCOR, American Heart Association, 
Inc., a European Resucsitation Council připouštějí použití obličejové masky i nosní 
kanyly pro stabilizaci a resuscitaci novorozenců na porodním sále (19, 20). 
 Nezodpovězenou otázkou zůstává výběr vhodné resuscitační pomůcky pro ENN na 
hranici viability a možnost využití oboustranných nosních kanyl pro stabilizaci 
a resuscitaci novorozenců na porodním sále. 
2.3.4 Oxygenoterapie na porodním sále 
Kyslík je životně důležitý a v resuscitaci novorozenců má své nezastupitelné místo. Od 
velkorysého používání koncentrovaného kyslíku při resuscitaci novorozenců však bylo 
odstoupeno záhy poté, co četné animální i klinické studie prokázaly tvorbu kyslíkových 
radikálů a tkáňové poškození mnoha orgánů v souvislosti s hyperoxií (92). Použití čistého 
(100%) kyslíku při resuscitaci donošených novorozenců oddaluje rozvoj spontánní 
dechové aktivity, prodlužuje dobu resuscitace, zvyšuje míru oxidativního stresu v 
organismu, riziko poruchy psychomotorického vývoje a také mortalitu novorozenců (93, 
94). Vzhledem k nízké aktivitě tkáňových antioxidačních systémů jsou extrémně nezralí 
novorozenci ještě více náchylní k poškození hyperoxií (95). 
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 Na druhou stranu dosud nebyla publikována data potvrzující zlepšení 
dlouhodobého vývoje extrémně nezralých dětí stabilizovaných a resuscitovaných nižší 
koncentrací kyslíku. Metaanalýza devíti klinických studií zahrnující 509 extrémně 
nezralých novorozenců neprokázala rozdíl v mortalitě a morbiditě mezi ENN 
resuscitovanými iniciálně nízkým FiO2 (fraction of inspired oxygen, koncentrace 
vdechovaného kyslíku) (0,21–0,3) a novorozenci resuscitovanými vyšším počátečním 
FiO2 (> 0,6) (96). Navíc se ukázalo, že u většiny novorozenců ze skupiny 
s nízkým počátečním nastavením FiO2 bylo nutné zvyšování koncentrace kyslíku 
v průběhu stabilizace k dosažení cílové saturace krve kyslíkem (94, 96, 97). 
V současné době je pro resuscitaci nezralých novorozenců doporučena řízená 
oxygenoterapie s nižším počátečním nastavením koncentrace kyslíku (FiO2 0,21–0,3) 
a regulací koncentrace kyslíku podle vývoje saturace krve kyslíkem (SpO2) (19, 20, 98). 
Přesný postup regulace koncentrace kyslíku během resuscitace je velice obtížné stanovit. 
Prospektivní studie s relativně malým počtem zařazených pacientů prokázala, že v 
průběhu prvních 10 minut života jsou hodnoty SpO2 u extrémně nezralých novorozenců 
většinu času mimo doporučené cílové pásmo (99). Průběh oxygenace je závislý na míře 
provzdušnění plic a úzce souvisí s efektivitou poskytované ventilační podpory. Cílová 
pásma SpO2 jsou stanovena podle nomogramů sestavených z údajů o vývoji oxygenace 
u spontánně se adaptujících nezralých novorozenců < 32. t. t. (94). Strategie regulace 
FiO2 během stabilizace a resuscitace nezralých novorozenců je v současné době založena 
spíše na zkušenostech a zvyklostech jednotlivých neonatologických pracovišť než na 
důkazech (93, 100–102). 
2.3.5 Terapie surfaktantem 
Surfaktant je povrchově aktivní látka, tvořená směsí fosfolipidů a specifických proteinů. 
V lidských plicích je surfaktant produkován pneumocyty II. typu a jeho tvorba začíná 
přibližně ve 22.–24. t. t. Surfaktant snižuje povrchové napětí na rozhraní kapaliny a plynu 
v plicních sklípcích, zvyšuje poddajnost plic a působí preventivně proti vzniku atelektáz 
(103). Hlavní indikací pro použití exogenního surfaktantu je syndrom respirační tísně 
novorozenců (RDS). V klinické praxi se surfaktant používá od konce 80. let minulého 
století (104, 105). ENN mají vysoké riziko rozvoje RDS a profylaktické podání 
surfaktantu bylo ještě v minulém desetiletí nedílnou součástí resuscitace a stabilizace na 
porodním sále. Studie z pozdějšího období, kdy se do běžné klinické praxe prosadilo 
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podávání antenatálních steroidů a iniciální stabilizace nezralých novorozenců metodou 
CPAP, výhody profylaktické léčby neprokázaly (65, 67, 106). 
 Podle současných evropských doporučení pro léčbu RDS je intratracheální podání 
surfaktantu indikováno vždy při intubaci nezralých novorozenců během stabilizace 
a resuscitace na porodním sále a dále při trvající nutnosti oxygenoterapie s FiO2 > 0,35 
na jednotce intenzivní péče o novorozence (73). Aktuálním trendem je použití méně 
invazivních technik aplikace surfaktantu, nejvíc používané jsou metody LISA (less 
invasive surfactant administration) a MIST (minimally invasive surfactant therapy). Při 
těchto metodách je surfaktant aplikován tenkou sondou zavedenou do průdušnice 
spontánně dýchajících nezralých novorozenců. Řada publikovaných studií prokazuje 
příznivý efekt metody LISA a MIST při časné léčbě RDS, (107, 108), ale je jen málo 
důkazů o úspěšném použití těchto metod v rámci stabilizace a resuscitace na porodním 
sále (109). Metoda orofaryngeální aplikace surfaktantu patří mezi nejméně invazivní 
techniky a je známá již od 70. let minulého století, kdy byla vyzkoušena v animálních 
studiích (110, 111). Výhodou metody je možnost časné aplikace surfaktantu bez nutnosti 
intubace a manipulace s laryngoskopem. V roce 2004 byla metoda profylaktické 
orofaryngeální aplikace surfaktantu použita u těžce nezralých novorozenců v rámci 
pilotní klinické studie (112). I přes slibné výsledky studie nebyla metoda dále prověřena, 
vzhledem k oslabení důkazů prospěšnosti profylaktického podávání surfaktantu. 
 
2.4 Monitorace novorozenců v průběhu stabilizace a resuscitace na 
porodním sále 
Úspěšnost stabilizace a resuscitace extrémně nezralého novorozence na porodním sále 
závisí mimo jiné na schopnosti resuscitačního týmu rychle a validně posoudit stav 
novorozence a danému stavu přizpůsobit míru a intenzitu použitých intervencí. Tradiční 
metodou zhodnocení průběhu adaptace u všech novorozenců je skórování dle Apgarové 
v 1., 5. a 10. minutě života. Výsledné skóre je součtem hodnot založených na posouzení 
funkce respiračního a kardiovaskulárního systému a neurologického stavu novorozence 
(113). S výjimkou auskultačního hodnocení srdeční akce fonendoskopem jsou všechny 
proměnné zjištěny vyšetřením pohledem, a jsou tedy zatíženy chybou subjektivního 
hodnocení (114). Posouzení barvy novorozence pohledem bylo dokonce vyhodnoceno 
jako nespolehlivé (115). Kromě klinického vyšetření doporučuje ILCOR použití dvou 
objektivních metod pro hodnocení stavu: pulzní oxymetrii (s využitím elektrokardiografie 
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– EKG, nebo bez EKG,) a detektor vydechovaného oxidu uhličitého pro ověření správné 
polohy endotracheální kanyly při intubaci (19, 20). 
 Pulzní oxymetrie se používá k monitoraci srdeční frekvence a SpO2 u novorozenců 
od konce 80. let minulého století. Nedávno publikované studie však ukazují, že měření 
srdeční frekvence pulzním oxymetrem může být nepřesné, a zejména v prvních minutách 
života naměřené hodnoty nemusejí být validní (116, 117). Aktuální doporučení pro 
resuscitaci proto upřednostňují použití monitorace kontinuálním EKG (19, 20). Slibně 
vypadala možnost využití detektoru vydechovaného oxidu uhličitého ke sledování 
účinnosti neinvazivní ventilační podpory v průběhu stabilizace nezralých novorozenců, 
ale dosud publikované studie efektivitu této metody nepotvrdily (118). Aktuálním 
trendem je klinický výzkum zaměřený na další možné metody monitorace novorozenců 
na porodním sále. Perspektivní metodou může být kontinuální sledování cerebrální 
oxygenace metodou NIRS (near infra-red spectroscopy). Pořizování videozáznamů z 
průběhu adaptace je důležitým nástrojem pro retrospektivní hodnocení účinnosti 
resuscitace ENN. Videozáznamy představují objektivní metodu hodnocení výkonu 
celého týmu při stabilizaci a resuscitaci nezralých novorozenců, poskytují důležitou 
zpětnou vazbu všem účastníkům a mohou být využity pro vzdělávání, výzkum a audit 
(114, 119). 
 
2.5 Současná doporučení pro stabilizaci a resuscitaci ENN na 
porodním sále 
Stávající doporučení pro stabilizaci a resuscitaci novorozenců podle ILCOR, ECR 
(European Council for Resuscitation) a AHA (American Heart Association) z roku 2015 
jsou dobře propracována zejména pro donošené a lehce nezralé novorozence (19, 20). 
Stabilizaci a resuscitaci nezralých novorozenců na porodním sále se věnuje také jedna 
z kapitol aktuálního evropského doporučení pro léčbu syndromu respirační tísně, ovšem 
chybí jasně definovaná doporučení pro ENN s výjimkou doporučení týkajících se udržení 
teploty a počátečního nastavení koncentrace kyslíku pro novorozence porozené před 28. 
t. t. (73). Ve srovnání s péčí o donošené asfyktické novorozence je však stabilizace 
a resuscitace nezralých novorozenců na porodním sále v mnoha ohledech odlišná. 
V literatuře existuje jen málo důkazů podporující cílená doporučení pro stabilizaci 
a resuscitaci ENN a zejména ENN porozených na hranici viability (10, 11). Důraz je 
kladen na centralizaci a poskytování péče ve specializovaných perinatologických 
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centrech s odpovídajícími zkušenostmi a  vybavením, kvalitním resuscitačním týmem 
s pravidelným tréninkem (120). Důkazy o použití a účinnosti konkrétních metod 
a postupů při stabilizaci a resuscitaci ENN na porodním sále jsou obecně založeny na 
odborném konsensu, datech z animálních studií a také na údajích ze studií zahrnující 
gestačně starší nezralé novorozence. Doporučené postupy pro stabilizaci a resuscitaci 
jsou nejasně formulovány a efektivita stávajících používaných postupů se snižuje 
s klesajícím gestačním týdnem. Skupina ENN s významně omezenou schopností účinné 
očisty a provzdušnění plic může být současnými postupy kompromitována. Hledání 
a studium nových postupů a metod patří k nedílné součásti zlepšování péče a prognózy 




B. VÝZKUMNÁ ČÁST 
3 HYPOTÉZY A CÍLE 
1) Zhodnotit účinnost současně používaných metod a postupů při stabilizaci 
a resuscitaci extrémně nezralých novorozenců na porodním sále.  
a) Hypotéza: Účinnost navyšování FiO2 je přímo závislá na provzdušnění plic a 
může být nepřímo úměrná míře ventilační podpory potřebné k stabilizaci 
novorozence na porodním sále.  
Cíl: Zhodnotit srdeční akci a saturaci kyslíku v 15 sekundových intervalech 
po krokovém navyšování FiO2 v závislosti na míře iniciální ventilační 
podpory. 
 
b) Hypotéza: Účinnost současně doporučovaných postupů vedoucích ke 
stabilizaci extrémně nezralých novorozenců na porodním sále je přímo 
závislá na gestačním stáří.  
Cíl: Vyhodnotit efektivitu mezinárodně doporučovaných postupů pro 
stabilizaci a resuscitaci novorozenců na porodním sále u extrémně nezralých 
novorozenců rozdělených do tří skupin podle gestačního stáří.  
 
2) Zlepšit účinnosti stabilizace ENN pomocí nových metod zohledňujících 
anatomicko-fyziologická specifika extrémní nezralosti. 
a) Hypotéza: Surfaktant podaný ústy do oblasti hrtanu může být za tlakové 
podpory aspirován a lépe distribuován v plicích a tak usnadnit úvodní fázi 
provzdušňování plic u extrémně nezralých novorozenců. 
Cíl: Prověřit proveditelnost a potenciální účinnost orofaryngeálního podání 
surfaktantu za tlakové podpory inflačním manévrem u ENN porozených  
před ukončením 25. týdne těhotenství. 
 
b) Hypotéza: Potřeba intubace na porodním sále je u ENN vysoká a negativně 
závislá na gestačním stáří. Koncept iniciální ventilační podpory 
s prodlouženým působením vyššího inflačního tlaku může usnadnit očistu 
plic, pomoci jejímu rovnoměrnějšímu provzdušnění a snížit potřebu 
neodkladných intubací na porodním sále i u nejnezralejších novorozenců. 
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Cíl: Vyhodnotit vliv inflačního manévru na snížení potřeby akutní intubace 




4 METODIKA (SPOLEČNÉ PRO VŠECHNY PROVEDENÉ 
STUDIE) 
4.1 Pacienti 
V období od ledna 2010 do července 2015 se na Gynekologicko-porodnické klinice VFN 
a 1. LF narodilo 550 viabilních novorozenců před ukončeným 30. t. t. Celkem 248 z nich 
bylo zařazeno do klinických studií. 
 
Důvody k nezařazení nebo vyloučení ze studií byly tyto: 
a) zjevná vrozená vývojová vada; 
b) nesouhlas rodičů se zařazením do studie; 
c) špatná kvalita videozáznamu; 
d) úplné chybění videozáznamu, např. při překotném porodu, nebo při porodu dvojčat, 
kdy stabilizace jednoho z dvojčat probíhala na záložním resuscitačním lůžku, které 
nebylo vybaveno kamerami. 
 
Časové periody jednotlivých studií, zařazení pacienti, gestační stáří zařazených pacientů 
a charakter studií jsou uvedeny v Tab. 4.1. 
 
Tab. 4.1 Časové periody klinických studií, počty pacientů a charakter studií 
  













Gestační stáří při porodu < 29. t. t. < 29. t. t. < 25. t. t. < 30. t. t. 
Potencionálně vhodní 
pacienti narození v daném 
období [N] 
65 132 23 527 
Pacienti nezařazení do 
studie [N] * 
22 59 4 252 (76*) 
Pacienti zařazení do studie 
[N] 
43 73 19 199 
Rozdělení pacientů 
do skupin [N] 
1. PPV/PEEP [29] 
2. CPAP [14] 
1. 22+0 – 24+6 [22] 
2. 25+0 – 26+6 [27] 
3. 27+0 – 28+6 [24] 
Studijní skupina 
[19] 
1. PPV/PEEP [98] 
2. SIM [101] 
 
PPV – positive pressure ventilation, umělá plicní ventilace přetlakem; CPAP – continuous positive airway pressure, 
kontinuální přetlak v dýchacích cestách; PEEP – positive end-expiratory pressure, pozitivní tlak na konci výdechu; 
SIM – sustained inflation maneuvre, inflační manévr; t. t. – týden těhotenství 




4.2 Postup stabilizace a resuscitace nezralých novorozenců na 
porodním sále 
Všichni novorozenci byli stabilizováni a resuscitováni podle standardu oddělení, 
vytvořeného na základě mezinárodně uznávaných doporučení pro resuscitaci 
novorozenců z roku 2010 (121, 122). Při porodu a následné stabilizaci a resuscitaci 
nezralých novorozenců byl vždy přítomen tým dvou dětských lékařů a dvou dětských 
sester, přičemž minimálně jeden z lékařů byl specialista neonatolog s dlouholetou praxí 
v intenzivní péči o novorozence. Nezralí novorozenci byli ihned po vybavení z matčina 
těla zabaleni do polyetylenové fólie (NeoWrap™, Fischer Paykel, Ltd., New Zealand) 
nebo sterilního dvouvrstvého polyetylénového sáčku (Neo-Help™, Vygon, France). Od 
roku 2011 byla u všech nezralých novorozenců prováděna placentární transfuze expresí 
pupečníku (milking) nebo oddáleným podvazem pupečníku. Během placentární transfuze 
byli novorozenci taktilně stimulováni k dýchání. 
Po přerušení pupečníku byli novorozenci přeneseni na speciálně uzpůsobené 
mobilní resuscitační lůžko (ALFAMEDIC, s. r. o., Lišov, Česká republika), které je 
vybavené výkonným výhřevným systémem, resuscitačním přístrojem s T spojkou 
(Neopuff™, Fischer Paykel Ltd., Nový Zéland), průtokoměrem, mixérem plynů, 
zvlhčovačem směsi plynů a odsávačkou, viz Obr. 4.1, str. 30. Srdeční frekvence 
a saturace krve kyslíkem byla monitorována pulzním oxymetrem (Masimo Radical 7; 
Masimo Corporation, Irvine, CA, USA). Čidlo pulzního oxymetru bylo ihned po uložení 
novorozence na resuscitační lůžko umístěno standardně na pravou horní končetinu. 
Před získáním validních hodnot z pulzního oxymetru byla akce srdeční (AS) 
novorozenců hodnocena auskultací v pravidelných 30 sekundových intervalech, dokud se 
neobjevil platný signál pulzní oxymetrie s pletyzmografickou křivkou. Od roku 2015 bylo 
v souladu s aktuálními doporučeními ILCOR a AHA (19, 20) zahájeno používání EKG 
monitorace (CareScape™ B450, GE Medical, Helsinki, Finland). Ventilační podpora 
byla poskytována výhradně resuscitačním přístrojem Neopuff. U všech nezralých 
novorozenců byla nejprve zahájena podpora dechu kontinuálním přetlakem (CPAP, 
continuous positive airway pressure). Při známkách obstrukce dýchacích cest byli 
novorozenci krátce odsáti z nosu a úst. V případě apnoe nebo nedostatečné spontánní 
dechové aktivity doprovázené bradykardií byla zahájena umělá plicní ventilace 
s přetlakem na konci výdechu (PPV/PEEP, positive pressure ventilation /  
/ positive end expiratory pressure) s délkou trvání inspiria v rozmezí 1–3 sekundy 
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a doporučenou frekvencí v rozmezí 40–60 dechů/min. Vstupní nastavení základních 
ventilačních parametrů byla následující: průtok plynu 10 l/min, vrcholový tlak (PIP, 
positive inspiratory pressure) 25 cm H2O, PEEP 6 cm H2O a CPAP 6 cmH2O. Inflační 
manévr v trvání 15–20 sekund tlakem 25 cm H2O byl pro resuscitaci nezralých 
novorozenců používán příležitostně od roku 2012, do protokolu byl zařazen v roce 2013. 
Pro CPAP, PPV/PEEP i SIM byla používána silikonová obličejová maska (Laerdal 
Medical, Norway) nebo nostrily (Argyle Nasal Cannula, Covidien). Aby byly 
minimalizovány netěsnosti při použití nosních kanyl, byla křídla nosní kanyly fixována k 
horní čelisti dítěte palcem a druhým prstem ruky a ústa byla uzavřena tlakem dlaně na 
dolní čelist. Novorozenci byli endotracheálně intubováni v případě přetrvávání 
bradykardie při PPV/PEEP v prvních 5 minutách života nebo při nedostatečném 
spontánním dýchání s nutností PPV/PEEP a současně nízkých hodnotách SpO2 (hodnoty 
pod 75 % při FiO2 ≥ 0,6) přetrvávajících po 6. minutě života. Pro intubaci nezralých 
novorozenců s předpokládanou hmotností menší než 1000 g byla standardně používána 
endotracheální rourka velikosti 2,5 mm (Vygon, France). Pouze při obtížné intubaci 
novorozenců s hmotností pod 500 g byla použita endotracheální rourka velikosti 2,0 mm. 
Surfaktant (Curosurf®, Chiesi Farmaceutici, S. p. A, Italy) v množství 1,5 ml byl podán 
všem nezralým novorozencům, kteří byli na porodním sále intubováni. Základní 
nastavení koncentrace kyslíku bylo při zahájení resuscitace 0,3 a následně bylo FiO2 
krokově titrováno k dosažení cílového pásma SpO2. Těžká bradykardie (<60 úderů/min) 
byla indikací k použití FiO2 1,0 a k zahájení nepřímé srdeční masáže. Novorozenci 
stabilizovaní pomocí CPAP a novorozenci extubovaní po podání surfaktantu na 
porodním sále byli připojeni ke generátoru Infant Flow® (CareFusion Corporation, Ca, 
USA) s průtokem 10–12 l/min a s touto podporou byli převezeni na jednotku intenzivní 
péče pro novorozence. Novorozenci, u kterých nedošlo k rozvoji spontánní dechové 
aktivity a stabilizaci stavu ani po podání surfaktantu, byli během transportu prodýcháváni 
přístrojem Neopuff a na jednotce intenzivní péče byli napojeni na ventilátor (Dräger 























Obr. 4.1 Resuscitační lůžko 
Speciálně uzpůsobené mobilní lůžko vybavené výhřevnou matrací, radiantem, resuscitačním přístrojem, 
mixérem a zásobníky medicinálních plynů, zvlhčovačem a ohřívačem plynů, odsávačkou, monitorem, 
stopkami a dvěma videokamerami. 
 
 
4.3 Sběr dat a statistické hodnocení  
V konstrukci výhřevného radiantu speciálně upraveného resuscitačního lůžka byly 
kompaktně umístěny dvě videokamery, z nichž jedna směřovala na pracovní plochu 
lůžka, druhá na obrazovky monitorů a na resuscitační přístroj Neopuff. Software TRAL 
(123) umožnil simultánní sledování záznamů z obou kamer v jedné obrazovce společně s 
běžícím časem v sekundách (Obr. 4.2). Čas 0:00 byl dán vybavením plodu. Všechny 
hodnoty (AS, SpO2, FiO2, PEEP a PIP), prováděné změny a intervence během prvních 
10–15 minut života novorozence byly zaznamenávány v reálném čase a zapisovány do 
tabulky ve formátu Excel v 15sekundových intervalech. U všech novorozenců 
zařazených do studií byly také zaznamenány intervence poskytované v průběhu 
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stabilizace a resuscitace na porodním sále (CPAP, PPV/PEEP, endotracheální intubace a 
podání surfaktantu, nepřímá srdeční masáž). Dále byla u všech zařazených novorozenců 
vyhodnocena mortalita a vybraná časná a pozdní morbidita. Byl sledován výskyt IVH, 
periventrikulární leukomalacie (PVL, periventricular leukomalacia), PDA (patent ductus 
arteriosus, otevřená tepenná dučej) s nutností terapie, BPD (bronchopulmonary 
dysplazia, bronchopulmonální dysplazie) všech stupňů, NEC (necrotizing enterokolitis, 
nekrotizující enterokolitida) nebo spontánní intestinální perforace vyžadující laparotomii 
a retinopatie z nezralosti (ROP, retinopathy of prematurity). Diagnostika výše uvedených 
stavů byla u všech nezralých novorozenců prováděna standardizovaně. Stupeň IVH byl 
určen na základě diagnostických kritérií dle Papile (124) a pro stanovení tíže BPD byl 
















Obr. 4.2 Software TRAL umožňuje simultánní sledování záznamů z obou kamer 
V levé části obrazovky je záznam z kamery snímající pacienta ležícího na pracovní ploše lůžka, v menším 




5 ZHODNOCENÍ ÚČINNOSTI SOUČASNĚ POUŽÍVANÝCH 
METOD A POSTUPŮ PŘI STABILIZACI A RESUSCITACI 
EXTRÉMNĚ NEZRALÝCH NOVOROZENCŮ NA 
PORODNÍM SÁLE  
5.1 Účinnost navýšení FiO2 v průběhu iniciální fáze stabilizace a resuscitace 
extrémně nezralých novorozenců 
5.1.1 Popis studie a metoda 
Charakter studie: Observační studie prospektivně získaných dat. 
Hypotéza: Účinnost navyšování FiO2 je přímo závislá na provzdušnění plic a může být 
nepřímo úměrná míře ventilační podpory potřebné k stabilizaci srdeční akce a dosažení 
adekvátní oxygenace.  
Cíl: Zhodnocení změn akce srdeční a saturace krve kyslíkem v 15sekundových 
intervalech po krokovém navyšování frakce FiO2 v závislosti na míře iniciální ventilační 
podpory. 
Hlavní výstup: Změna SpO2 do jedné minuty po krokovém navýšení FiO2 v průběhu 
prvních 6 minut po narození.  
Pacient a metoda: Stabilizace a resuscitace všech novorozenců byla prováděna podle 
standardizovaného protokolu, viz kapitola 4.2 „Postup stabilizace a resuscitace nezralých 
novorozenců na porodním sále“, str. 28. Podmínkou účasti ve studii byl podepsaný 
informovaný souhlas rodičů. Všechny změny v nastavení FiO2, AS, SpO2 včetně všech 
intervencí během prvních 10 minut života byly zaznamenány do tabulek 
v 15sekundových intervalech. Sběr dat viz kapitola 4.3 „Sběr dat a statistické hodnocení“, 
str. 30. U jednotlivých pacientů byly nalezeny v průběhu prvních 6 minut všechna 
kroková navýšení FiO2 a k nim vztažené změny AS a SpO2. Získaná data byla srovnána 
u dvou skupin pacientů rozdělených podle rozsahu poskytované ventilační podpory: i 
/pacienti podporovaní pouze metodou CPAP a ii/ pacienti podporovaní umělou plicní 
ventilací s pozitivním přetlakem na konci výdechu (PPV/PEEP). 
Statistické metody a analýza: Byla provedena korelace mezi iniciálními hodnotami AS 
a SpO2 a změnou FiO2 pomocí Spearmanovy korelační analýzy a dále pak Kruskal- 
-Wallisovým testem. Mnohočetná lineární regrese a neparametrická Spearmanova 
korelace hodnotily vztahy mezi provedenou změnou FiO2 a následnými změnami AS 
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a SpO2 v průběhu čtyř 15sekundových intervalů. Neparametrický Mann-Whitneyův 
U test a Wilcoxonův test porovnaly změny mezi dvěma skupinami pacientů. Pro 
kategorické proměnné byly použity Pearsonův chí-kvadrát test a Fisherův exaktní test. 
Pro „následnou“ analýzu (post-hoc) byla použita Kruskal-Wallisova analýza pro 
zhodnocení efektu velikosti navýšení FiO2.  
 
5.1.2 Výsledky 
• 43 ENN  29. týdnu těhotenství bylo zařazeno do hodnocení: 
14 z nich bylo podporováno pouze pomocí CPAP a 29 z nich vyžadovalo PPV/PEEP. 
Základní charakteristiku souboru a obou skupin uvádí Tab. 5.1, str. 34. 
• V průběhu prvních 6 minut života jsme získali celkem 731 údajů AS a SpO2,  
238 ve skupině s CPAP podporou a 493 ve skupině s PPV/PEEP. 
• Našli jsme celkem 336 (46 %) hypoxemických hodnot (SpO2 pod 10. percentil 
vývoje hodnot SpO2 dle Dawson; 125), pouze 42/336 (12 %) v CPAP skupině 
a 294/336 (88 %) ve skupině s PPV/PEEP (p  0,001). 
• Celkem bylo zaznamenáno 77 krokových navýšení FiO2 u 37 pacientů (86 %): 
26 (34 %) bylo provedeno u 10 (71 %) pacientů v CPAP skupině a 51 (66 %) 
krokových navýšení FiO2 bylo provedeno u 27 (93 %) pacientů v PPV/PEEP 
skupině. 
• Významnou pozitivní korelaci mezi krokovými navýšeními FiO2 a následným 
nárůstem SpO2 po 30 sekundách od provedené změny FiO2 jsme nalezli pouze 
u skupiny pacientů podporovaných CPAP (r = 0,41–0,51, p  0,05). U pacientů 
vyžadujících PPV/PEEP jsme významné korelace nenašli. 
• V post-hoc analýze jsme zjistili, že krokové navýšení z iniciálně vyšší hodnoty FiO2 
má významný vliv na následné změny SpO2 (p  0,002) a tento efekt je pozitivně 
závislý na postnatálním čase prováděných změn (p  0,01).   
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Tab. 5.1 Základní charakteristika souboru 
 Celý soubor CPAP PPV/PEEP 
 (N = 43) (N = 14) (N = 29) 
Gestační stáří [týdny] ** 26,6 ± 1,8 27,5 ± 0,7* 26,1 ± 1,9* 
Porodní hmotnost [g] ** 815 ± 240 863 ± 236 793 ± 238 
Mužské pohlaví [N] (%) 14 (33) 4 (29) 10 (34) 
Skóre dle Apgarové v 1. min ** 5 ± 2,4 7 ± 1,5 4 ± 2,0 
Skóre dle Apgarové v 5. min ** 7 ± 1,7 9 ± 0,6 6 ± 1,3 
Ukončená kúra antenatálních steroidů [N] (%) 22 (51) 10 (71) 12 (41) 
Císařský řez [N] (%) 36 (84) 13 (93) 23 (79) 
Celková anestezie [N] (%) 20 (47) 5 (36) 15 (52) 
Vícečetné těhotenství [N] (%) 12 (28) 2 (14) 10 (34) 
Úmrtí před propuštěním [N] (%) 5 (12) 0 5 (17) 
 
PEEP – positive end-expiratory pressure, pozitivní tlak na konci výdechu; CPAP – continuous positive 
airway pressure, kontinuální přetlak v dýchacích cestách; PPV – positive pressure ventilation, umělá 
plicní ventilace přetlakem 
* p < 0,01; ** průměr (± směrodatná odchylka) 
 
5.1.3 Souhrn a závěr 
Adekvátní provzdušňování plic je klíčovým mechanismem pro zabezpečení přiměřené 
postnatální oxygenace nezralých novorozenců. Spontánně ventilující ENN podporovaní 
metodou CPAP lépe reagují i na malé krokové navyšování FiO2 v prvních minutách 
života, což se nepodařilo prokázat u apnoických či hypoventilujících ENN 
podporovaných pomocí PPV/PEEP. Špatná reakce na krokové navyšování FiO2 
reflektuje omezenou alveolární dostupnost navýšeného parciálního tlaku kyslíku 
v dýchací směsi, a tak zvýšení tlakového gradientu zůstává bez pozitivní odezvy na 
oxygenaci. 
Závěr: Účinnost navýšení FiO2 o 10–20 % je nízká u ENN vyžadující PPV/PEEP 
v prvních 6 minutách života. Větší krokové navýšení FiO2 v rozsahu 20–40 % je u tohoto 
typu pacientů vhodnější. Výzkum nových efektivnějších metod u ENN je silně žádoucí. 
Publikace a prezentační výstupy: publikace: Efficacy of FiO2 increase during the initial 
resuscitation of premature infants < 29 weeks: an observational study, posterové sdělení 
na mezinárodním kongresu Pediatric Academic Societies Joint Meeting v roce 2012 
v Bostonu; viz Přílohy 1, 6. 
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5.2 Periviabilní novorozenci mohou být kompromitováni 
současnými doporučovanými technikami stabilizace 
a resuscitace novorozenců 
5.2.1 Popis studie a metoda 
Charakter studie: observační studie prospektivně získávaných dat. 
Hypotéza: Účinnost současně doporučovaných postupů vedoucích ke stabilizaci 
extrémně nezralých novorozenců na porodním sále je přímo závislá na gestačním stáří. 
Cíl: Vyhodnotit účinnost mezinárodně doporučovaných postupů s ohledem na gestační 
stáří ENN. 
Hlavní a vedlejší výstupy: Výskyt bradykardií (AS  100/min) a čas k dosažení cílové 
hodnoty SpO2 70 %, 80 % a 90 % u tří skupin ENN. Vedlejším výstupem byla potřeba 
PPV/PEEP na porodním sále, endotracheální intubace a aplikace surfaktantu na porodním 
sále. Dále jsme hodnotili počet opakovaných intubací, délku trvání intubace, nutnost 
oxygenoterapie s použitím 100% kyslíku a maximální FiO2, trvání mechanické ventilace 
v průběhu hospitalizace, výskyt IVH, ROP, NEC nebo spontánní střevní perforace 
s nutností laparotomie, BPD a úmrtí v průběhu hospitalizace. 
Pacient a metoda: Postup stabilizace a resuscitace ENN na PS byl stejný u všech 
nezralých novorozenců, viz kapitola 4.2 „Postup stabilizace a resuscitace nezralých 
novorozenců na porodním sále“, str. 28. Podmínkou zařazení do studie byl podepsaný 
informovaný souhlas rodičů. Sběr dat viz kapitola 4.3 „Sběr dat a statistické hodnocení“, 
str. 30. Procento pacientů s bradykardií a časy dosažení definovaných cílových hodnot 
SpO2 > 70 %, > 80 % a > 90 % byly porovnávány mezi třemi skupinami pacientů 
rozdělených podle gestačního stáří. Skupinu 1 tvořili ENN narození v 22.–24. t. t., 
skupinu 2 tvořili ENN narození v 25.–26. t.t. a do skupiny 3 byli zařazeni ENN narození 
v 27.–28. t. t. Časy potřebné k dosažení cílových hodnot SpO2 byly dále porovnány s 
publikovanými nomogramy získanými od nezralých novorozenců vyššího gestačního 
stáří a bez potřeby jakékoliv podpory na porodním sále (125).  
Kategorická data byla mezi jednotlivými skupinami porovnána Pearsonovým  
chí-kvadrát testem a Fisherovým exaktním testem. Dále pro porovnání nekategorických 
dat mezi skupinami byla provedena neparametrická jednosměrná analýza variance 
a Mann-Whitneyův U test. 
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5.2.2 Výsledky  
• Ze 132 ENN narozených v  29. t. t. v období 2011–2012 bylo do studie možno 
zařadit celkem 79 ENN, z toho 22 ENN se narodilo v 22.–24. t. t. (skupina 1),  
27 ENN se narodilo v 25.–26. t. t. (skupina 2) a 24 ENN se narodilo v 27.–28. t. t. 
(skupina 3). 
• Základní charakteristika jednotlivých skupin viz Tab. 5.2. 
Tab. 5.2 Základní charakteristika tří skupin ENN 
  Skupina 1 
22.–24. t. t. 
Skupina 2 
25.–26. t. t. 
Skupina 3 
27.–28. t. t. 
   
     
  N = 22 N = 27 N = 24 P* P** P*** 
Gestační stáří [týdny] † 23,9 (0,7) 26,1 (0,6) 28,0 (0,5) 0,000 0,000 0,001 
Porodní hmotnost [g] † 633 (85,8) 800 (146,8) 971 (228,0) 0,000 0,000 0,000 
Mužské pohlaví [N] (%) 12 (54) 11 (41) 12 (50) 0,336 0,757 0,579 
Antenatální kortikoidy [N] (%) 17 (77) 21 (78) 24 (100) 0,966 0,013 0,024 
Peripartální krvácení [N] (%) 4 (18) 10 (37) 3 (12,5) 0,146 0,592 0,058 
Císařský řez [N] (%) 12 (57) 20 (74) 22 (92) 0,153 0,004 0,099 
Poloha koncem pánevním [N] (%) 6 (27) 4 (15) 8 (33) 0,311 0,525 0,119 
Skóre dle Apgarové v 5. min †† 6 (5–7) 7 (5–8) 8,5 (7–9) 0,048 0,000 0,001 
pH z pupeční arterie † 7,32 (0,11) 7,30 (0,11) 7,30 (0,05) 0,401 0,545 0,320 
Placentární transfuze [N] (%) 19 (86) 15 (56) 15 (63) 0,012 0,065 0,614 
 
t. t.  týdny těhotenství 
p* statisticky významný rozdíl mezi skupinami 1 a 2 
p** statisticky významný rozdíl mezi skupinami 1 a 3 
p***  statisticky významný rozdíl mezi skupinami 2 a 3 
† průměr (± směrodatná odchylka) 




• Procento bradykardických pacientů u jednotlivých podskupin v průběhu prvních 10 


















Graf 5.1 Srovnání bradykardických ENN novorozenců rozdělených do tří podskupin v průběhu 
prvních 10 minutách života 
Červené sloupce – skupina 1, modré sloupce – skupina 2, zelené sloupce – skupina 3. 
Tmavší sloupce na pozicích jednotlivých podskupin znamenají proporci bradykardických pacientů 
určených auskultačně. Procenta pacientů v podskupinách se liší v průběhu prvních 10 minut a rozdíly mezi 
podskupinou 1 a 3 jsou významné od 3 do 8 minut: 3 minuty p = 0,018; 4 minuty p = 0,004; 
5 minut p = 0,043; 6 minut p = 0,019; 7 minut p = 0,045; 8 minut p = 0,045. 
 
• Časy dosažení cílových hodnot SpO2 byly nepřímo závislé na gestačním stáří 
a významně se lišily mezi jednotlivými skupinami (Tab. 5.3, str. 38).  
• Potřeba PPV/PEEP negativně korelovala s gestačním stářím tří srovnávaných 
skupin (91 % vs. 70 % vs. 42 %) a rozdíl byl statisticky významný mezi skupinami 
1 a 3 (p  0,001). 
• Potřeba akutní intubace významně negativně korelovala s gestačním stářím tří 
srovnávaných skupin (73 % vs. 33 % vs. 8 %, p  0,05). 
• ENN ve skupině 1 měli významně vyšší výskyt úmrtí (p  0,04), závažného stupně 
IVH (p  0,02) a potřebu oxygenoterapie v 36. postmenstruačním týdnu  
(p  0,01). 
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• V post-hoc analýze měli periviabilní novorozenci se závažným stupněm IVH 
významně nižší srdeční akci mezi 3. a 5. minutou (p  0,05) a významně nižší SpO2 
v období mezi 8. a 10. minutou po narození (p  0,05). 
 
Tab. 5.3 Čas dosažení cílových hodnot SpO2 
 Skupina 1 
22.–24. t. t. 
Skupina 2 
25.–26. t. t. 
Skupina 3 
27.–28. t. t. 
  
  N = 22 N = 27 N = 24 p ** Referenční hodnoty° 







210 (158–307) < 0,03 372 (216–540) 






236 (203–387) < 0,00 438 (276–600) 









< 0,03 486 (402–630) 
 
IQR interkvartilové rozpětí 
*  Nebyla zjištěna statistická významnost mezi skupinami 1 vs. 2 a 2 vs. 3. 
**  Mann-Whitney U test 
 
5.2.3 Souhrn a závěr 
Studie porovnala účinnost doporučovaných postupů pro resuscitaci u 73 ENN 
rozdělených do 3 skupin podle gestačního stáří. 
Cílové hodnoty saturace krve kyslíkem byly efektivně dosaženy u ENN narozených 
v 25.–28. ukončeném t. t., zatímco ENN narozeným v 22.–24. t. t. trvalo dosažení cílové 
AS a SpO2 významně déle, což bylo asociováno s významně vyšší úmrtností a výskytem 
závažného IVH. 
Závěr: Doporučované postupy při resuscitaci a stabilizaci novorozenců nemusí být 
dostatečně účinné pro dosažení včasného provzdušnění plic a včasnou oxygenaci 
u periviabilních novorozenců, což může zvyšovat jejich mortalitu a morbiditu. 
Primární ventilační podpora na porodním sále by měla být u ENN přizpůsobena 
gestačnímu stáří a by měly být zkoumány nové přístupy a inovační techniky 
usnadňující plicní provzdušnění, jako jsou inflační manévr a neinvazivní podání 
profylaktického surfaktantu. 
Publikace a prezentační výstupy: Publikace: Premature infants born at <25 weeks of 
gestation may be compromised by currently recommended resuscitation techniques, 
posterové sdělení na mezinárodním kongresu Pediatric Academic Societies Joint Meeting 
v roce 2013 ve Washingtonu;  viz Přílohy 2, 7. 
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6 ZLEPŠOVÁNÍ ÚČINNOSTI STABILIZACE ENN POMOCÍ 
NOVÝCH METOD ZOHLEDŇUJÍCÍ ANATOMICKO- 
-FYZIOLOGICKÁ SPECIFIKA EXTRÉMNÍ NEZRALOSTI 
6.1 Orofaryngeální podání surfaktantu může zlepšit úvodní 
stabilizaci a snížit potřebu akutní intubace u ENN porozených 
před ukončením 25. týdne těhotenství 
6.1.1 Popis studie a metoda 
Charakter studie: Prospektivní studie proveditelnosti s dvěma kontrolními skupinami 
k zhodnocení účinnosti. 
Hypotéza: Surfaktant podaný ústy do oblasti hrtanu může být za tlakové podpory 
aspirován a lépe distribuován v plicích a tak usnadnit úvodní fázi provzdušňování plic.  
Cíl: Zhodnotit proveditelnost, bezpečnost a potenciální účinnost orofaryngeální aplikace 
surfaktantu u periviabilních novorozenců 
Hlavní a vedlejší výstupy: Primárním výstupem byl čas ukončení podání 
orofaryngeálního surfaktantu po narození a výskyt obstrukce horních dýchacích cest 
s nutností odsátí. Dále jsme hodnotili potřeba akutní intubace v průběhu prvních 15 minut 
života a porovnali jsme výsledky se dvěma skupinami ENN stejného gestačního stáří. 
Pacienti a metodika: Do studijní skupiny (S) byli zařazeni viabilní novorozenci bez 
zjevných vrozených vývojových vad, narození ve 22.–25. týdnu těhotenství na 
Gynekologicko-porodnické klinice VFN a 1. LF UK od ledna 2013 do července 2014. 
Podmínkou zařazení do studie byl informovaný souhlas rodičů. První kontrolní skupina 
(PRE-S) byla tvořena nezralými novorozenci, narozenými ve 22.–25. t. t. na výzkumném 
pracovišti od ledna 2011 do prosince 2012. Druhá kontrolní skupina (POST-S) byla 
tvořena novorozenci narozenými ve 22.–25. t. t. od července 2014 do prosince 2015. 
Všichni pacienti z kontrolních skupin byli na porodním sále stabilizováni podle 
standardizovaného protokolu, viz kapitola 4.2 Postup stabilizace a resuscitace nezralých 
novorozenců na porodním sále, str. 28. 
Postup stabilizace a resuscitace ENN při použití metody orofaryngeální aplikace 
surfaktantu: Po porodu těla plodu byla provedena placentární transfuze expresí 
pupečníku (milking) a následně byl novorozenec přenesen na resuscitační lůžko. 
Okamžitě poté byla ústy novorozence zavedena kalibrovaná měkká výživová cévka do 
 
40 
vzdálenosti cca 3–5 cm a touto cestou byl rychlým bolem aplikován Curosurf v množství 
1,5 ml. Současně s aplikací surfaktantu byl proveden SIM oboustrannými nosními 
kanylami, nastavení vrcholového tlaku na resuscitačním přístroji Neopuff bylo 25 cm 
H2O a pozitivní tlak byl aplikován po dobu 20 sekund. Při přetrvávající bradykardii (AS 
< 100/min) byl SIM ještě dvakrát opakován. Při známkách obstrukce horních cest 
dýchacích bylo okamžitě provedeno odsátí horních cest dýchacích. Další kroky 
stabilizace a resuscitace byly prováděny standardně, podle interního protokolu viz 
kapitola 4.2 „Postup stabilizace a resuscitace nezralých novorozenců na porodním sále“, 
str. 28.  
Statistické hodnocení: Sběr dat viz kapitola 4.3 „Sběr dat a statistické hodnocení“,  
str. 30. Časy dosažení cílového pásma saturace krve kyslíkem (SpO2 > 70 %, >80 %  
a > 90%) byly porovnány s dosud publikovanými daty (125). Demografická data a údaje 
byly vyjádřeny v absolutním čísle a procentech a rozdíly mezi skupinami kalkulovány 
Pearsonovým chí-kvadrát testem nebo Fisherovým exaktním testem. Normálně rozložená 
kvantitativní data byla vyjádřena průměrem a směrodatnou a odchylkou a nerovnoměrně 
rozložená data pomocí mediánu a interkvartilového rozpětí (IQR). Rozdíly byly 
testovány oboustranným t-testem. 
6.1.2 Výsledky 
• Od ledna 2013 do července 2014 se na výzkumném pracovišti narodilo 
23 novorozenců v < 25. týdnem těhotenství, čtyři z nich nebyly do studie zařazeni. 
Metodou orofaryngeální aplikace surfaktantu bylo tedy nakonec stabilizováno 
19 ENN narozených na hranici viability. Charakteristika souboru viz Tab. 6.1,  
str. 41. 
• Medián (IQR) času ukončení orofaryngeální aplikace surfaktantu byl 40 sekund  
(25–75) od přerušení pupečníku. U 1 (5,2 %) ENN vzniklo po aplikaci surfaktantu 
podezření na obstrukci dýchacích cest a bylo nutné odsátí dutiny ústní a horních 
cest dýchacích v 6. minutě života. 
• Cílových hodnot SpO2  70 %, 80 % a 90 % (medián (IQR) [sekundy] dosahovali 
ENN ze studijní skupiny S významně rychleji než zralejší novorozenci s dobrou 
spontánní adaptací bez ventilační podpory {240 (221–318) vs. 372 (216–540), 330 
(270–405) vs. 438 (246–608) a 435 (345–465) vs. 486 (402–630)}. 
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• Potřeba neodkladné intubace na porodním sále byla nejnižší ve výzkumné 
skupině S v porovnání se skupinami PRE-S a POST-S (16 % vs. 75 % vs. 55 %,  
p < 0,01) a novorozenci výzkumné skupiny S měli rovněž nižší potřebu třetího SIM 
v porovnání s novorozenci ve skupině  POST-S (26 % vs. 60 %, p < 0,03).  
 
Tab. 6.1 Charakteristika souboru a dvou kontrolních skupin 
 
Skupina S  
N = 19 
Skupina Pre-S 
N = 20 
Skupina Post-S 
N = 20 
p* value p** value 
Gestační stáří [týdny] † 23,9 ± 0,9 23,7 ± 0,7 23,9 ± 0,8 0,44 0,47 
Porodní hmotnost [g] † 634 ± 98 565 ± 82 575 ± 91 0,41 0,46 
Antenatální steroidy [n] (%) 18 (95) 15 (75) 16 (80) 0,09 0,17 
Císařský řez [n] (%) 4 (21) # 10 (50) 11 (55) 0,06 0,03 
Placentární transfuze [n] (%) 19 (100) 18 (90) 20 (100) 0,16 NA 
Chlapecké pohlaví [n] (%) 10 (53) 11 (55) 6 (30) 0,88 0,15 
pH z pupečníkové arterie † 7,36 ± 0,07 7,31 ± 0,12 7,32 ± 0,06 0,26 0,42 
Skóre dle Apgarové v 5. minutě †† 7 (6; 8) 6 (5; 6,25) 7 (6; 8) 0,01 0,27 
 
†  průměr (směrodatná odchylka); †† medián (IQR) 
p*  porovnání skupin S a Pre-S 
p**  porovnání skupin S a Post-S 
 
6.1.3 Souhrn 
Naše výsledky potvrzují, že orofaryngeální aplikace surfaktantu provedená současně 
s inflačním manévrem je proveditelná a relativně bezpečná technika pro ENN porozené 
na hranici viability. U této výjimečné skupiny pacientů může snížit potřebu neodkladné 
intubace na porodním sále. Potenciální přínosy této metody a možný vliv profylaktického 
podání surfaktantu na rozvoj RDS je samozřejmě nutné dále zkoumat ve větších 
randomizovaných studiích. 
Publikace a prezentační výstupy: 
Publikace Oropharyngeal surfactant can improve initial stabilisation and reduce rescue 
intubation in infants born below 25 weeks of gestation, viz Příloha 3. Ústní sdělení na 
mezinárodním kongresu Pediatric Academic Societies Joint Meeting v roce 2015 v San 




6.2 Přínos inflačního manévru ke zlepšení poporodní stabilizace 
ENN 
6.2.1 Popis studie a metoda 
Typ studie: Observační studie, retrospektivní analýza prospektivně sbíraných dat. 
Cíl studie: Vyhodnotit vliv inflačního manévru na snížení potřeby akutní intubace 
a výskyt závažné neonatální morbidity. 
Hypotéza: Potřeba intubace na porodním sále je u ENN vysoká a negativně závislá na 
gestačním stáří. Koncept iniciální ventilační podpory s prodlouženým působením vyššího 
inflačního tlaku může usnadnit očistu plic, pomoci jejímu rovnoměrnějšímu 
provzdušnění a snížit potřebu intubací na porodním sále i u nejnezralejších novorozenců. 
Primární výstup: Intubace v průběhu prvních 15 minut života. 
Sekundární výstup: Výskyt závažného stupně IVH, nutnost mechanické ventilace 
v prvních 72 hodinách, maximální hodnota FiO2 na porodním sále a vývoj SpO2 v prvních 
10 minutách života. 
Pacient a metodika: Do studie byli zařazeni viabilní nezralí novorozenci narození  
v < 30. týdnu těhotenství na výzkumném pracovišti od ledna 2010 do července 2015. 
Podmínkou účasti ve studii byl písemný informovaný souhlas matky. Všichni 
novorozenci zařazení do studie byli na porodním sále resuscitováni podle standardního 
protokolu viz kapitola 4.2 „Postup stabilizace a resuscitace nezralých novorozenců na 
porodním sále“, str. 28. Retrospektivní analýzou dat byla srovnána období před 
zavedením o po zavedení inflačního manévru do klinické praxe. Novorozenci narození 
ještě před zavedením SIM vytvořili skupinu PPV/PEEP, zatímco novorozenci 
z pozdějšího období byli zařazeni do skupiny SIM. Dále byly obě skupiny rozděleny do 
dvou podskupin podle gestačního stáří a porovnány: podskupina narozených  
v 25.–30. týdnu těhotenství a podskupina narozených v  25. t.t.  
Sběr dat a statistické hodnocení: Sběr dat viz kapitola 4.3 „Sběr dat a statistické 
hodnocení“, str. 30. Kvalitativní údaje byly vyjádřeny v absolutním čísle a procentech 
a rozdíly mezi skupinami kalkulovány Pearsonovým chí-kvadrát testem nebo Fisherovým 
exaktním testem. Normálně rozložená kvantitativní data byla vyjádřena průměrem 
a směrodatnou a odchylkou a nerovnoměrně rozložená data pomocí mediánu  




• Základní charakteristiky souboru a podskupin jsou uvedeny v Tab. 6.2. 
 
Tab. 6.2 Základní charakteristiky souboru 
  Celý soubor < 30. t. t. 25.–30. t. t. < 25. t. t. 
  SIM PPV/PEEP SIM PPV/PEEP SIM PPV/PEEP 
  N = 101 N = 98 N = 77 N = 73 N = 24 N = 25 
Gestační stáří [týdny]  26+4 26+4 27+3 27+5 23+6 23+6 
Hmotnost [g] † 848 ± 271 894 ± 303 926 ± 262 989 ± 292 599 ± 88 615± 85 
Chlapecké pohlaví [N] (%) 49 (48) 57 (58) 39 (51) 46 (63) 10 (42) 11 (44) 
Antenatální steroidy [N] (%) 87 (86) 83 (85) 65 (84) 63 (86) 22 (92) 20 (80) 
Císařský řez [N] (%) 67 (66) 69 (70) 58 (75) 58 (79) 9 (37.5) 10 (40) 
Celková anestezie [N] (%) 32 (32) 43 (44) 28 (36) 36 (49) 4 (17) 7 (28) 
Placentární transfuze [N] (%) 93 (92) 73 (74) 69 (90) 52 (71) 24 (100) 21 (84) 













Skóre dle Apgarové v 1. min. †† 5 (3–6) 5 (3–6) 5 (3–6) 5 (3–6) 4 (3–7) 4 (2–5) 
 
PEEP – positive end-expiratory pressure, pozitivní tlak na konci výdechu; PPV – positive pressure ventilation, 
umělá plicní ventilace přetlakem; SIM – sustained inflation maneuvre, inflační manévr; t. t. – týden těhotenství 
†  průměr (směrodatná odchylka) 
††  medián (IQR) 
 
• Novorozenci z celé SIM skupiny měli nižší potřebu akutní intubace, avšak v tomto 
vzorku populace nebyl rozdíl statisticky významný. I přes menší počet byl rozdíl 
statisticky významný u podskupiny ENN narozených v < 25. týdnu těhotenství 
(18/25, 72 % vs. 8/24, 33 %; p <0,007). ENN z této podskupiny měli také významně 
nižší potřebu UPV v prvním dni života (2/24, 8 % vs. 11/25, 44 %; p <0,05), ale 
narostla u nich potřeba léčby PDA (10/24, 41 % vs. 4/25, 16 %;  
p <0,05).  
• Rozdílný vývoj mediánových hodnot AS a SpO2 ENN  25. týden těhotenství 























Graf 6.1 Vývoj srdeční akce u ENN < 25. t. t. 
Oranžová křivka znázorňuje vývoj mediánu AS v prvních 12 minutách života u ENN ze skupiny SIM, žlutá 
křivka ukazuje vývoj mediánu AS v prvních 12 minutách života u ENN ze skupiny PPV/PEEP. V úsecích 




















Graf 6.2 Vývoj saturace krve kyslíkem u ENN < 25 t. t. 
Modrá křivka znázorňuje vývoj mediánu SpO2 v prvních 12 minutách života u ENN ze skupiny SIM, šedá 
křivka ukazuje vývoj mediánu SpO2 v prvních 12 minutách života u ENN ze skupiny PPV/PEEP. V úsecích 
označených symbolem * je rozdíl mezi oběma skupinami statisticky významný (p < 0,05). 
 
6.2.3 Souhrn 
SIM trvající minimálně 15 sekund s možností dvojího opakování usnadnil respirační 
stabilizaci ENN porozených v šedé zóně, což odpovídá patofyziologickému pozadí 
adaptace nezralých novorozenců, kteří vyžadují větší a déle působící tlakový gradient pro 
účinné a bezpečné ustanovení FRC.  
Publikační a prezentační výstupy: 
Publikace Přínos inflačního manévru ke zlepšení poporodní stabilizace extrémně 
nezralých novorozenců porozených v šedé zóně, viz Příloha 4. 





V první klinické observační studii publikované pod názvem Efficacy of FiO2 increase 
during the initial resuscitation of premature infants < 29 weeks: an observational study 
jsem analyzovala vliv krokového navyšování FiO2 na změny AS a SpO2 u dvou skupin 
ENN s různou mírou ventilační podpory. U spontánně dýchajících ENN 
stabilizovaných neinvazivní ventilační podporou CPAP jsem zjistila významný nárůst 
SpO2 během 45 sekund po krokovém navýšení FiO2. Vývoj srdeční frekvence 
a oxygenace těchto novorozenců překvapivě velmi dobře kopíroval vývoj AS a SpO2 
spontánně se adaptujících gestačně starších novorozenců (31, 125). Je známo, že 
spontánně dýchající nezralí novorozenci zadržují a prodlužují výdech vydechováním 
proti uzavřené hlasivkové štěrbině. To jim pomáhá zvyšovat tlak v plicích nad úroveň 
atmosférického tlaku, usnadňuje očistu plic, zlepšuje distribuci plynu a pomáhá udržovat 
malé dýchací cesty otevřené (126). Zjištění, že nezralí novorozenci se spontánní 
dechovou aktivitou při podpoře CPAP velmi dobře reagovali na kroková navyšování 
FiO2, tento fyziologický mechanismus podporují. Naproti tomu u apnoických hůře se 
adaptujících ENN s potřebou PPV/PEEP nevedlo krokové navyšování FiO2 
k významnému nárůstu AS nebo SpO2. Více než 60 % měřených hodnot SpO2 u těchto 
novorozenců bylo v průběhu prvních 6 minut života pod 10. percentilem referenčních 
hodnot dle Dawsonové et. al. (125). Následná analýza dat prokázala hraničně významné 
zlepšení oxygenace při použití krokových změn FiO2 vyššího rozsahu. Významný nárůst 
SpO2 byl zjištěn až při vyšším úvodním nastavení FiO2. ENN ze skupiny PPV/PEEP byli 
znevýhodněni, byli více nezralí, méně často léčeni antenatálními steroidy a měli nižší 
skóre dle Apgarové v 1. a 5. minutě života. Kromě poruchy oxygenace měli také více 
bradykardií a vyšší potřebu intervencí na porodním sále. U téměř poloviny (41 %) z nich 
nevedla umělá plicní ventilace maskou ke zlepšení stavu a nakonec byli akutně 
endotracheálně intubováni. Tato pozorování ukazují, že efektivita regulace FiO2 ve snaze 
dosáhnout odpovídajícího cílového pásma SpO2 je v prvních pěti minutách života závislá 
více na aktuální úrovni provzdušnění plic a odpovídající ventilační podpoře než na 
jednoduchém zvýšení parciálního tlaku kyslíku ve vdechované směsi. Špatná odezva na 
navyšování FiO2 u ENN vyžadujících PPV/PEEP reflektuje opožděné provzdušňování 
plic u primárně více kompromitovaných ENN bez dostatečné spontánní dechové aktivity 
stabilizovaných standardní metodou. 
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Zjištění, že více nezralí ENN mají tendenci k protrahovanému průběhu časné 
poporodní adaptace a jsou více náchylní k selhání současně používaných metod 
stabilizace a resuscitace, vedlo k provedení další observační studie. V této studii, později 
publikované pod názvem Premature infants born at <25 weeks of gestation may be 
compromised by currently recommended resuscitation techniques jsem porovnala časnou 
postnatální adaptaci tří skupin ENN stabilizovaných podle současných doporučení. 
Podrobnou analýzou dat jsem prokázala, že kardiopulmonální adaptace většiny ENN 
narozených v 25.–28. týdnu těhotenství probíhala přiměřeně stupni nezralosti, bez 
významné zátěže pro další vývoj. Procento bradykardických novorozenců odpovídalo 
procentu bradykardických novorozenců ze studie publikované J. Dawsonovou et al. 
v roce 2010, kde byli hodnoceni zralejší novorozenci s dobrou spontánní adaptací 
nevyžadující žádnou ventilační podporu a ani kyslík (31). U 92 % našich ENN 
narozených v 25.–26. t. t. a u všech ENN narozených ve 27.–28. t. t. bylo nejpozději od 
30. minuty života pokračováno pouze s neinvazivní ventilační podporou nasálním CPAP. 
Mortalita a časná novorozenecká morbidita ENN z těchto dvou skupin byla dokonce 
nižší, ve srovnání s gestačně stejně starými nezralými novorozenci 
z dosud publikovaných studií, ve kterých byla mortalita a morbidita hlavním výstupem 
(5, 127). Po zahájení ventilační podpory u ENN narozených před ukončeným 25. týdnem 
těhotenství se úvodní počet pacientů s bradykardií v 2. minutě snížil, avšak ve 3. minutě 
počet pacientů s bradykardií opět narostl (viz Graf 5.1, strana 37). Za předpokladu že 
nárůst srdeční frekvence v prvních minutách života je nepřímým ukazatelem míry 
provzdušnění plic, pak u významného počtu extrémně nezralých novorozenců 
porozených v < 25. t. t. k efektivnímu provzdušnění plic nedošlo. Protrahovaná 
bradykardie byla rovněž doprovázená poruchou oxygenace. ENN narození v < 25. týdnu 
těhotenství dosáhli cílových hodnot SpO2 o více než dvě minuty později ve srovnání 
s publikovanými referenčními hodnotami (125). Ve srovnání s gestačně 
staršími novorozenci vyžadovali také více intervencí a vyšší FiO2 v průběhu stabilizace a 
resuscitace na porodním sále a jejich mortalita a morbidita byla významně vyšší. Celkem 
73 % ENN narozených v < 25. týdnu těhotenství bylo na porodním sále endotracheálně 
intubováno. Polovina všech intubovaných ENN byla intubována opakovaně. 
Endotracheální intubace křehkých periviabilních novorozenců je obtížná a neúspěšné 
pokusy o intubaci jsou obvykle doprovázeny poklesem AS a SpO2 (128). Přestože již byla 
publikována práce upozorňující na možný vztah mezi intubacemi na porodním sále a 
rozvojem závažných stupňů IVH, dosud není jasné, je-li výsledné hypoxické poranění 
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důsledkem samotného invazivního výkonu, nebo zda je na vině spíše prodleva v 
provzdušnění plic při neúčinné ventilační podpoře a pozdní intubaci (129). Podrobnější 
analýza našich dat prokázala významně nižší hodnoty AS a SpO2 v prvních minutách 
života u ENN narozených v < 25. týdnu těhotenství, u nichž se později rozvinul závažný 
stupeň IVH. To znamená, že standardně použitá ventilační podpora byla neefektivní, 
nevedla k adekvátnímu provzdušnění plic, a to ve svém důsledku vedlo k protrahované 
bradykardii a hypoxii u ENN, u kterých se později rozvinul i závažný stupeň IVH. 
Německá studie publikovaná v roce 2012 ukázala významné zlepšení výsledků po 
zavedení inovovaného protokolu stabilizace a resuscitace na porodním sále u 
novorozenců narozených v < 26. týdnu těhotenství. Cílem studie bylo snížení potřeby 
endotracheální intubace a mechanické ventilace. Novinkou bylo postupné zvyšování 
kontinuálního přetlaku v dýchacích cestách (CPAP) a následné provedení SIM 25 cm 
H2O po dobu 30 sekund s možností dvojího opakování při přetrvávající bradykardii. 
Podstatou metody bylo postupné neagresivní zvyšování tlaku v dýchacích cestách a 
použití dlouho trvajícího inflačního manévru k překonání případných obstrukcí a 
netěsností, které jsou u nejmenších ENN velmi časté. Potřeba intubace na porodním sále 
byla u ENN zařazených do této studie nízká (24 %) a pouze u 6 % ENN narozených v < 
26. t. t. došlo k rozvoji závažného stupně IVH (130). Ve srovnání s těmito výsledky, více 
než čtvrtina našich pacientů narozených ve stejném gestačním týdnu měla bradykardii po 
delší dobu a byli intubováni později. Mohu jen spekulovat, zda by efektivněji prováděná 
ventilační podpora a dřívější intubace některých novorozenců vedla ke zlepšení výsledků 
u ENN narozených na hranici viability. 
Úvahy nad dosavadními výsledky mě přivedly k otázce efektivity standardně 
používaných metod ventilační podpory a umělé plicní ventilace při stabilizaci 
a resuscitaci ENN. Nejběžnějším způsobem umělé plicní ventilace na porodním sále je 
PPV/PEEP s obličejovou maskou. Při tomto způsobu umělé plicní ventilace dochází 
k častým komplikacím, jako jsou netěsnosti masky a obstrukce dýchacích cest. Tyto 
fenomény jsou v literatuře dobře popsané a bývají často zmiňovány v souvislosti se 
selháním neinvazivní ventilační podpory (84, 85). Všeobecně doporučované nastavení 
vrcholového tlaku pro úvodní ventilační podporu novorozenců je 20–25 cm H2O  
(121, 122). Výsledky studie Premature infants born at <25 weeks of gestation may be 
compromised by currently recommended resuscitation techniques nicméně ukázaly, že 
standardní nastavení tlaku spolu s doporučenými krátkými inspiračními časy prodechů 
byly nedostatečné pro většinu našich pacientů narozených v < 25. t. t. Řízené zvyšování 
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vrcholového tlaku a prodloužení inspiračního času inflace v prvních minutách života by 
mohlo pomoci překonat obstrukci a vést k účinnějšímu provzdušnění plic u ENN. 
Metody, které využívají prodloužení inspiračního času, například SIM, mohou usnadnit 
ustanovení funkční residuální kapacity plic, což vede k rychlému vzestupu AS a SpO2 
(131). V animálních experimentech SIM prokazatelně vedl k rychlejšímu 
a rovnoměrnějšímu provzdušnění plic (74–76). Bylo také popsáno, že aplikace zvýšeného 
tlaku do oblasti hrtanu stimuluje inspirační reflex a může tak podpořit nástup spontánní 
dechové aktivity (82). Randomizovaná studie z roku 2007 dokonce prokázala, že použití 
SIM při úvodní stabilizaci nezralých novorozenců snižuje potřebu intubace v průběhu 
prvních 72 hodin života a také riziko rozvoje bronchopulmonální dysplazie (132). 
Metaanalýza klinických randomizovaných studií porovnávající SIM a PPV/PEEP u 
nezralých novorozenců prokázala pouze snížení potřeby umělé plicní ventilace v prvních 
72 hodinách (78). Parametry SIM jsou v dosud publikovaných studiích nejednotné a 
zatím chybí důkazy podporující použití SIM při stabilizaci ENN porozených v < 26. 
gestačním týdnu. V naší observační retrospektivní studii jsem hodnotila období před a po 
zavedení SIM do klinické praxe. Zjistila jsem, že v období, kdy byl SIM standardně 
používán, se snížil počet urgentních intubací na porodním sále. U celé kohorty ENN nebyl 
rozdíl v potřebě urgentních intubací statisticky významný, ale po stratifikaci na skupiny 
podle gestačního stáří se rozdíly zvýraznily u nižších gestačních týdnů a u vyšších týdnů 
se naopak oslabily. I při malém počtu nezralých novorozenců narozených v < 25. týdnu 
těhotenství byly rozdíly v intubacích na porodním sále statisticky významné. V 
observačních studiích s relativně malým počtem pacientů byl popsán významně oslabený 
efekt SIM u nedýchajících nezralých novorozenců (80, 81). Byla tak vyslovena 
pochybnost o účinnosti SIM u ENN nejnižších gestačních týdnů, kde je spontánní 
dechová aktivita po porodu chudší a výskyt poporodní apnoe s obstrukcí horních 
dýchacích cest častější. Výsledky naší studie tyto spekulace nepodporují. Domnívám se, 
že neefektivita PPV/PEEP ve spojení s nezralostí vedou rychle k hypoxémii následované 
centrálním útlumem. Zevní stimulace spontánního dýchání již není účinná a dochází k 
prohloubení bradykardie a hypoxie. Tento akutní stav vyžaduje použití vysokých tlaků 
při PPV nebo endotracheální intubaci k překonání laryngospasmu (133). SIM provedený 
ihned po porodu může pomoci předejít rozvoji začarovaného kruhu s prohloubením 
hypoxie a zlepšit respirační stabilitu po porodu zvláště u ENN porozených na hranici 
viability. Zvýšený tlak v horních dýchacích cestách spolu s taktilní stimulací může 
stimulovat inspirační reflex a déle působící inflační tlak může vytvořit potřebný tlakový 
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gradient k překonání vysoké rezistence dýchacích cest vyplněných tekutinou (77). Ve 
shodě s literárními údaji a výsledky metaanalýzy randomizovaných studií (78) jsem našla 
sníženou potřebu umělé plicní ventilace a vyšší výskyt otevřené tepenné dučeje. Rozdíl 
byl akcentován u novorozenců narozených na hranici viability. Dále jsem zjistila menší 
výskyt závažných stupňů IVH u novorozenců stabilizovaných pomocí SIM, což lze 
vysvětlit nižší frekvencí intubací a nižším výskytem hypoxických inzultů v časném 
postnatálním období.  
Výsledky poukazují na nedostatečnou efektivitu stávajících metod stabilizace 
a resuscitace především u nejnezralejších ENN. Zjištění, že více jak 90% ENN na hranici 
viability je v průběhu 1. hodiny života léčeno endotracheálně aplikovaným surfaktantem, 
přispělo k „znovuobjevení“ metody orofaryngeální aplikace surfaktantu. Provedla jsem 
studii proveditelnosti u ENN narozených na hranici viability. Výsledky byly publikovány 
pod názvem Oropharyngeal surfactant can improve initial stabilisation and reduce 
rescue intubation in infants born below 25 weeks of gestation“. Prokázala jsem, že 
metoda kombinující neinvazivní orofaryngeální aplikaci surfaktantu s inflačním 
manévrem je snadno proveditelná i u nejmenších extrémně nezralých novorozenců 
s hmotností 390–730 g a navíc dobře zapadá do současného trendu méně invazivních 
technik aplikace surfaktantu. Její provedení je dokonce snazší než provedení běžně 
používaných metod dnes nazývaných jako „méně invazivní metody aplikace surfaktantu“ 
(LISA, MIST). Medián délky aplikace surfaktantu byl u pacientů zařazených do studie 
40 sekund od přerušení pupečníku a je tedy pravděpodobné, že alespoň část novorozenců 
začala před aplikací surfaktantu spontánně dýchat. Předpokládám, že u periviabilních 
ENN nevedly první spontánní dechy k dostatečnému provzdušnění plic a takto podaný 
surfaktant mohl být rozptýlen v plicní tekutině, podobně jako při aplikaci surfaktantu před 
rozvojem spontánní dechové aktivity. Pokusy o iniciální spontánní vdechy, i když velmi 
slabé a generující minimální podtlak, lze považovat za velmi důležité pro nasměrování 
nabídnutého surfaktantu preferenčně do dýchacího traktu. Současně prováděný inflační 
manévr pak zvyšuje tlakový gradient a působí ve směru vektoru sil určeným iniciálními 
vdechy. Takto může docházet k relativně rychlé a rovnoměrné distribuci surfaktantu i u 
nejmenších nezralých novorozenců. Čas dosažení cílového pásma SpO2 < 70 %, < 80 % 
a < 90 % byl u ENN zařazených do studie výrazně kratší, ve srovnání se spontánně se 
adaptujícími zralejšími novorozenci (125). Velmi rychlé dosažení cílového pásma SpO2 
s následnou dobrou respirační stabilizací reflektují zlepšené provzdušňování plic a rychlé 
ustanovení FRC. Pouze 16 % ENN bylo na porodním sále akutně intubováno. I když 
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nevím, jaké množství exogenního surfaktantu dosáhlo skutečně do distálních partií plic, 
domnívám se, že zlepšená stabilizace na porodním sále s minimální potřebou intubace 
nasvědčují, že toto množství bylo z klinického hlediska významné. Otázkou zůstává, zda 
v porovnání s jinými metodami podání surfaktantu je toto množství dostatečné pro ENN 
s nízkým metabolickým obratem endogenního surfaktantu v dalším období fáze rozvoje 
syndromu respirační tísně. Překvapivě slibné výsledky vedly k porovnání této intervenční 
výzkumné skupiny s dvěma kohortami ENN stejného gestačního stáří. V tomto srovnání 
dosáhli novorozenci ze studijní skupiny rychleji cílového pásma SpO2, byli méně často 
akutně intubováni, potřebovali méně kyslíku a měli nižší výskyt závažných stupňů IVH. 
Slibné výsledky podporují předpoklad, že metoda orofaryngeální aplikace surfaktantu 
společně s pečlivou regulací FiO2, by mohla být účinná a bezpečná pro ENN porozené na 
hranici viability. Tato technicky velmi snadno proveditelná metoda má potenciál snížení 
potřeby neodkladné intubace na porodním sále, což ji činí atraktivní pro méně zkušené 
členy resuscitačního týmu. Efektivitu tohoto způsobu profylaktického podání surfaktantu 
na snížení výskytu RDS a další neonatální morbidity je třeba prověřit v prospektivní 
randomizované studii. 
Uvedené studie mají řadu slabých míst. Ve všech případech se jednalo 
o retrospektivní analýzy prospektivně získaných dat a tento design je vždy zatížen 
možnou chybou nehomogenních proměnných v různých časových obdobích. Dále jsem 
nebyla schopna vyhodnotit průběh poporodní adaptace všech extrémně nezralých 
novorozenců, kteří se v daném období na výzkumném pracovišti narodili. Úskalím byla 
také omezená schopnost vyhodnocení hodnoty AS v prvních okamžicích po přerušení 
pupečníku, než byly údaje o srdeční frekvenci zobrazeny na monitoru pulzního oxymetru. 
Pro toto období jsou k dispozici pouze hodnoty získané auskultací hrudníku. Nicméně 
počet novorozenců s bradykardií v našich studiích velmi dobře koreluje s dosud 
publikovanými údaji o adaptaci gestačně starších nezralých novorozenců (31). 
V provedených studiích rovněž chybí údaje o možných netěsnostech a obstrukcích 
dýchacích cest při použití obličejové masky. Další slabinou byla nedůslednost při 
dodržování standardního protokolu stabilizace a resuscitace na porodním sále. Důkazem 
jsou opožděné intubace u pacientů s protrahovanou bradykardií. Možným vysvětlením 
tohoto postupu je fakt, že srdeční frekvence oscilující okolo hodnoty 100/min bývá mylně 
interpretována jako nadějný ukazatel jejího dalšího vzestupu a lékaři tedy pokračují 
v poskytování doposud neúčinné umělé plicní ventilace (PPV/PEEP) maskou nebo 
nosními kanylami.  
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Dosažené výsledky předložených studií přispívají k řešení složité problematiky 
adaptace extrémně nezralých novorozenců a zároveň reflektují specifika fyziologických 
mechanismů u této populace. Složitost interpretace výsledků evokuje otázku, zda takto 





1. Účinnost navýšení FiO2 o 10–20 % je nízká u ENN vyžadujících PPV/PEEP 
v prvních 6 minutách života. Větší krokové navýšení FiO2 v rozsahu 20–40 % je 
u tohoto typu pacientů vhodnější.  
2. Doporučované postupy při resuscitaci a stabilizaci periviabilních novorozenců jsou 
neefektivní a zraňující, což může zvyšovat jejich mortalitu a morbiditu. Primární 
ventilační podpora na porodním sále by měla být u extrémně nezralých 
novorozenců přizpůsobena gestačnímu stáří. Měly by být zkoumány nové přístupy 
a techniky usnadňující provzdušnění plic. 
3. Orofaryngeální aplikace surfaktantu provedená současně s inflačním manévrem je 
proveditelná a relativně bezpečná technika pro periviabilní novorozence a může 
snížit potřebu neodkladné intubace na porodním sále.  
4. Iniciální prodloužení inspiria od 5–15 sekund v nepřímé závislosti na gestačním 
stáří může usnadňovat provzdušňování plic a respirační stabilizaci extrémně 
nezralých novorozenců. Koncept graduované iniciální inflace odpovídá 
patofyziologickému pozadí adaptace nezralých novorozenců, kteří vyžadují větší a 




9 ZÁVĚR A DOPORUČENÍ 
Studium resuscitace a stabilizace ENN je velmi aktuální téma s přesahem do dlouhodobé 
prognózy ENN. S narůstajícími počty ENN a posouváním hranice pro zahajování péče 
do nižších gestačních týdnů se ukazuje, že současné metody používané u vyšších 
gestačních týdnů mohou být nedostatečné a dokonce primárně kompromitující 
novorozence s nejnižší porodní hmotností. Období první hodiny života se také podle 
svého významu nazývá „zlatou hodinou“. Výsledky této práce jako jedny z prvních 
poukazují na nedostatečnost současných metod používaných pro ventilační podporu 
specifické skupiny novorozenců rodících se v tzv. šedé zóně (22.–25. t. t.). Nepřímo tak 
poukazují na anatomicko-fyziologická specifika a evokují otázku, zda je průběh 
poporodní stabilizace více ovlivněn fyziologickými reakcemi plodu nebo již 
novorozence? Práce se rovněž zabývá novými postupy a metodami, které by mohly 
zlepšit nejen účinnost, ale rovněž i šetrnost nutných intervencí při transformaci 
placentárního dýchání plodu na dýchání plicemi novorozenců. Metoda podání surfaktantu 
do prostoru hrtanu a jeho distribuce pomocí delší dobu působícího zvýšeného tlakového 
gradientu u periviabilních novorozenců je v zahraničním písemnictví ojedinělá. Na 
základě slibných výsledků této studie byla zahájena mezinárodní multicentrická 
randomizovaná studie Prophylactic oropharyngeal surfactant for preterm infant trial – 
The POPART Trial), které se rovněž zúčastní pracoviště z České republiky a naše 
pracoviště je koordináterem této studie v ČR. Výsledky disertační práce rovněž dokládají 
velkou různorodost celé skupiny ENN, která vyžaduje individuální přístup založený na 
specificích jednotlivých podskupin členěných podle gestačního stáří. Praktickým 
výstupem dizertační práce je originální doporučení pro resuscitaci a stabilizaci ENN, kde 
rozsah a míra ventilační podpory včetně iniciální hodnoty FiO2 je nepřímo určená 







PIP 25 cm H20 
PEEP 5–6 cm H20 
frekvence 30–40/min 
SIM (inflační manévr) 
1x 20 sec, 2x 15 sec 
Doporučená cílová 
hodnota SpO2 během 
stabilizace 
a resuscitace: 
>3 minuty (180 sec)  
> 70 % 
>5 minut (300 sec)  
> 80 % 
>10 minut 90–95 % 
Indikace k intubaci a 
aplikaci surfaktantu 
(100–200 mg/kg): 
> 180 sec ⇢ AS < 100/min 
> 270 sec ⇢ AS < 120/min 
> 6. minuta ⇢ trvající 
potřeba PPV/PEEP 
 
CAVE vyvarujte se použití 
nepřiměřených inspiračních 




Pro dosažení ideální SpO2 
zvyšovat FiO2 v malých 




Pro dosažení ideální SpO2 
zvyšovat FiO2 ve větších 
krocích o 0,3– 0,4 





Resuscitace při bradykardii s 






< 24+6* milking 
3x SIM, přetrvávající 
bradykardie ⇢ intubace 
 
obličejová maska 00 / 
/ nostrily Argyle XS 
3x SIM, při dobré stabilitě 
⇢ nCPAP 
 
obličejová maska 00 /  
/ nostrily Argyle XS*** 
0,4 
25+0 – 26+6 
oddálený 
podvaz** 
3x SIM, dále PPV/PEEP 
(CAVE indikace k intubaci) 
 
obličejová maska 00–0 /  
/ nostrily Argyle XS-S 
nCPAP 
 
nostrily / nosní maska 
Intersurgical / Inspire 
0,3 
27+0 – 30+0 
oddálený 
podvaz** 
5x inflační vdech (Ti 2–3 s), 
dále PPV/PEEP 
 
obličejová maska 0–1 /  
/ nostrily Argyle S–L 
nCPAP 
 
nostrily / nosní maska 
Intersurgical / Inspire 
0,21 
*  pokud nebyly podány antenatální steroidy (alespoň 1 dávka > 12 hodin před porodem) ⇢ 
profylaktická intubace 
**  milking u nedýchajících novorozenců, kteří nereagují na taktilní stimulaci 
***  pro SIM & PPV / PEEP vždy resuscitační obličejová maska / nostrily Argyle, po stabilizaci srdeční 















AS – akce srdeční, CPAP – continuous positive airway pressure, kontinuální přetlak v dýchacích cestách,  
FiO2 – fraction of inspired oxygen, koncentrace vdechovaného kyslíku, nCPAP – nasal continuous positive airway 
pressure, kontinuální přetlak v dýchacích cestách aplikovaný nosem, PIP – peak inspirátory pressure, vrcholový tlak, 
PEEP – positive end-expiratory pressure, pozitivní tlak na konci výdechu, PPV – positive pressure ventilation, umělá 
plicní ventilace přetlakem, SIM – sustained inflation maneuvre, inflační manévr, SpO2 – saturace krve kyslíkem,  
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